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AVANT-PROPOS. 


Le  salicylate  de  soude  n’est  connu  et  utilisé  que  depuis 
fort  peu  de  temps,  et  ce  n’est  qu’en  1876  qu’il  est  entré 
dans  le  domaine  de  la  thérapeutique.  Il  y a pris  très-rapi- 
dement une  place  importante,  ainsi  que  l’indiquent  les 
nombreuses  publications  dont  il  a été  l’objet  tant  en  France 
qu’à  l’étranger;  mais  on  ne  s’est  guère  occupé  que  de  ses 
vertus  thérapeutiques  et  ce  n’est  que  d’une  façon  sommaire 

et  comme  en  passant  que  l’on  a parlé  de  son  action  phy- 
siologique. 

Celle-ci  n’était  pourtant  pas  sans  intérêt,  vu  qu’elle  pou- 
vait expliquer  1 action  thérapeutique  de  ce  médicament,  et 


nous  avons  essayé  d’en  faire  l’étude.  La  tâche  que  nous 
entreprenions  exigeait,  outre  un  travail  soutenu,  des  qua- 
lités d’expérimentation  qui  ne  s acquièrent  qu  à la  longue, 
et  il  nous  eût  été  difficile  de  la  mener  à bonne  fin  sans  les 
précieux  conseils  de  notre  éminent  et  vénéré  maître  M.  le 
professeur  Vulpian,  et  sans  le  bienveillant  concours  du 
directeur-adjoint  de  son  laboratoire,  M.  le  docteur  Boche- 
fontaine. 

Qu’il  nous  soit  donc  permis  d’exprimer  à notre  maître 
le  témoignage  de  notre  vive  reconnaissance  et  d’adresser  à 
M.  Bochefontaine  nos  bien  sincères  remerciements. 

Nous  devons  également  remercier  notre  excellent  ami 
M.  A.  Henninger  qui  a bien  voulu  nous  guider  dans  les 
quelques  recherches  de  chimie  qui  nous  étaient  necessaires, 
et  notre  ami  M.  Malherbe  qui  nous  a aidé  dans  plusieurs 
de  nos  expériences. 

Le  travail  que  nous  donnons  ici  est  le  résultat  des  expé- 
riences que  nous  avons  faites  au  laboratoire  de  pathologie 
expérimentale  et  comparée  de  M.  le  professeur  Vulpian,  à 
la  Faculté  de  Médecine  de  Paris.  Il  ne  traite  que  de  l’action 
physiologique  du  salicylate  de  soude  et  ne  touche  à son 
action  thérapeutique  que  pour  essayer  de  l’expliquer. 
Relativement  à la  chimie,  il  ne  contient  que  ce  qui  peut 
être  utile  à l’intelligence  du  sujet  qui  nous  occupe. 

Nous  l’avons  divisé  en  trois  parties. 

Dans  la  première  nous  donnons  un  aperçu  historique  et 

chimique  sur  le  salicylate  de  soude  : 

Dans  la  deuxième  nous  parlons  de  son  action  locale  et 

de  ses  effets  toxiques  ; 

Dans  la  troisième  nous  étudions  ses  effets  physio  oDi 
ques.  Cette  dernière  partie  est  subdivisée  en  six  chapitres 
qui  traitent  séparément  de  l’action  du  salicylate  de  soude  . 
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1°  Sur  le  tube  digestif;  2°  sur  la  respiration  ; 3°  sur  la  cir- 
culation ; 4°  sur  la  température  ; 5°  sur  les  sécrétions  ; 6°  sur 
le  système  nerveux. 

Nous  terminons  par  un  résumé  suivi  des  conclusions 
générales  que  nous  avons  cru  pouvoir  tirer  de  nos  expé 
riences. 


APERÇU  HISTORIQUE  ET  CHIMIQUE. 


L’histoire  du  salicylate  de  soude  est  intimement  liée  à 
celle  de  Vacide  salicylique  et  l’on  ne  peut  guère  parler  de 
l’un  de  ces  médicaments  sans  avoir  à parler  de  l’autre. 
Nous  dirons  donc  comment  fut  découvert  l’acide  salicy- 
lique, comment  il  fut  employé  en  thérapeutique,  et  nous 
verrons  comment  l’usage  du  salicylate  de  soude  fut  amené 
par  l’usage  de  l’acide  salicylique. 

C’est  en  1838  que  Piria  (1)  découvrit  l’acide  salicylique 
qu  il  prépara  au  moyen  de  la  salicine.  On  sait  que  cette 
substance,  extraite  en  1830,  par  Leroux,  de  l’écorce  dxisalix 
hélix,  fut  un  moment  très-employée  comme  fébrifuge  et 
faillît  même  balancer  l’emploi  de  la  quinine,  alors  que  l’on 
croyait  avoir  trouvé,  dans  l'écorce  de  saule,  le  succédané 
indigène,  tant  et  si  longtemps  cherché,  du  quinquina.  — 
Piria  ne  retira  point  directement  cet  acide  de  la  salicine, 
comme  on  l’a  dit  et  répété  dans  ces  derniers  temps  ; mais 
il  l’obtint  en  chauffant  de  Yhydrure  de  salicyle  avec  un 

(1)  Piria  .Annales  de  chimie  et  de  physique,  t.  LX1X,  p.  298. 
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excès  de  potasse.  Il  désigna  ce  nouvel  acide  sous  le  nom 
d’acide  salicyliquc  ou  oxyde  de  salicyle  et  lui  assigna  pour 
formule 

C28  H10  O5  4-  H2  0. 

En  1841,  Gérhardt  (1)  montra  que  la  salicine  pouvait  se 
transformer  directement  en  acide  salicylique  sous  1 in- 
fluence de  la  potasse  en  fusion,  et  il  obtint  cet  acide  en  pro- 
jetant de  la  salicine  dans  de  la  potasse  fondante. 

En  1844  et  1845  Caliours  (2)  fit  une  étude  très-complète 
de  la  salicine,  de  l’acide  salicylique  et  de  leurs  dérivés.  Il 
fit  voir  que  l’essence  de  Wintergreen  des  parfumeurs  est  un 
éther  méthylsalicylique  (salicylate  de  méthyle),  que  cet 
éther  existe  tout  formé  dans  la  fleur  du  Gaultheria  procum- 
bens  d’où  on  le  retire  directement  par  macération  dans 
l’alcool,  et  que,  saponifié  par  la  potasse  ou  la  soude,  il  four- 
nit facilement  de  l’acide  salicylique.  Il  montra  en  outre 
que  Yindigo  se  transforme  en  acide  salicylique  sous  1 in- 
fluence de  la  potasse  hydratée  et  de  la  chaleur. 

Enfin  en  1860,  Kolbe  et  Lautemann  (3)  purent  réaliser  la 
synthèse  de  l’acide  salicylique  en  soumettant  le  phénol  à 
l’action  simultanée  de  l’acide  carbonique  et  du  sodium. 

Cependant  l’acide  salicylique  ne  fut  encore  pendant 
plusieurs  années  qu’un  produit  de  laboratoire  connu  de 
quelques  savants,  et  l’on  ne  trouve  de  1838  à 18/4  que 
deux  auteurs  qui  s’en  soient  occupés  : Bertagnim  qui 
l’expérimenta  sur  lui-même  en  1855,  et  Tichborne  qui, 
en  1872,  proposa  à la  Société  de  médecine  de  Dublin  de 

M'i  Gérhardt.  Comptes-rendus  de  l’Académie  des  sciences,  1841,  t.  XIII, 

p.  724.  r .. 

(2)  Caliours.  Annales  de  chimie  et  de  physique,  t.  X,  p.  337  et  t.  Xlll, 

P-  90"  PYV 

(3)  Kolbe  et  Lautemann.  Annalen  der  Chem,  und  Pliai m.,  t.  - , 

p.  157. 
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l’employer  comme  désinfectant  dans  la  variole.  Ce  n est 
donc  que  tout  récemment,  lorsque  Kolbe  eut  trouvé  que 
l’acide  salicylique  pouvait  être  préparé  facilement  et  à bon 
compte  par  l’action  du  gaz  carbonique  sur  le  phénate  de 
soude,  que  l’on  s’est  mis  à étudier  les  propriétés  physiologi- 
ques et  thérapeutiques  de  ce  nouvel  agent;  mais  une  fois 
entreprises,  lesrecherches  et  les  applications  ne  se  sont  plus 
arrêtées  ; elles  se  sont  faites  de  tous  côtés,  en  Allemagne 
en  Angleterre,  en  France,  et  elles  se  sont  si  rapidement 
multipliées  qu’il  serait  aujoud’hui  fort  difficile  et  fort  long 
d’énumérer  tous  les  travaux  relatifs  à ce  sujet. 

Ce  fut  Kolbe  (1)  qui,  le  premier,  attira  l’attention  des  mé- 
decins sur  les  propriétés  antiputrides  et  antifermentes- 
cibles de  l’acide  salicylique,  et  montra  les  services  qu’il 
pouvait  rendre  en  thérapeutique.  Prenant  pour  point  de 
départ  la  composition  chimique  de  cet  acide  , il  en  induisit 
qu’il  devait  avoir  à peu  près  les  mêmes  propriétés  antipu- 
trides que  le  phénol. 

Ainsi  que  le  fait  remarquer  M.  Béchamp  (2),  cette  hypo- 
thèse n’était  peut-être  point  parfaitement  fondée  ni  au  point 
de  vue  chimique,  ni  au  point  de  vue  physiologique  ; mais 
elle  fut  vérifiée  par  l’expérimentation,  et  dès  lors  on  se  mit 
à étudier  cette  nouvelle  substance  avec  une  nouvelle 
ardeur,  en  Allemagne  surtout. 

J.  Muller  de  Breslau  (3)  fit  une  étude  comparée  de  l’acide 
salicylique  et  de  l’acide  phénique  ; il  trouva  que  le  premier 
agissait  plus  énergiquement  que  le  second  sur  la  pepsine, 
la  diastase  salivaire  et  le  ferment  glycogénique  dont  il  re- 

(1)  Kolbe.  Propriétés  antifermentescibles  'et  antiputrides  de  l'acide  salicy- 
hque,  in  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  1874  et  1875. 

(2)  Bechamp.  Observations  sur  les  antiseptiques,  in  Montpellier  médical 
décembre  1875  et  janvier  1876. 

(3)  J.  Muller.  In  Chem.  Centr.  Bl.  Leipzig,  1875. 
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tardait  ou  empêchait  les  effets  à doses  relativement  faibles. 
— De  son  côté  Neubauer,  (1)  étudiant  l’action  antifermen- 
tescible de  l’acide  salicylique,  arrivait  à cette  conclusion, 
que  cet  agent  empêche  la  formation  du  champignon  de  la 
bière  ainsi  que  l’apparition  des  autres  moisissures  et  des 
ferments  figurés,  et  il  proposait  de  l’employer  pour  la  con- 
servation des  aliments  et  des  boissons. 

Thiersch  (2)  l’utilisa  bientôt  comme  antiseptique  dans  le 
pansement  des  plaies  et  proposa  même  de  le  substituer  à 
l’acide  phénique  dans  le  pansement  de  Lister.  Il  le  trouvait 
moins  irritant  que  ce  dernier,  et  de  plus  il  avait  1 avantage 
disait-il,  de  ne  pas  être  volatil  et  de  ne  pas  avoir  de  mau- 
vaise odeur. 

Wagner  (3)  se  fondant  sur  ses  propriétés  désinfectantes 
et  antifermentescibles,  proposa  de  1 employer  comme  pro- 
phylactique dans  les  maladies  où  se  développent  des  orga- 
nismes inférieurs. 

De  l’action  désinfectante,  antifermentescible  et  antipu- 


tride de  l’acide  salicylique,  on  ne  tarda  pas  à induire  une 
action  antipyrétique  que  l’on  se  mit  à rechercher.  Füi- 
bringer  (4)  fit  des  expériences  à cet  égard  et  commença 
par  provoquer,  chez  divers  animaux,  une  élévation  artifi- 
cielle de  la  température  en  leur  injectant  du  pus  et  des  ma- 
tières septiques.  Il  vit  que  l’acide  salicylique  amène,  dans 
ces  conditions,  un  abaissement  notable  et  assez  rapide  de 
la  température,  et  qu’en  outre  il  diminue  la  duree  de  la 
fièvre  ; mais  il  ne  produisait  aucun  effet  sur  la  tempera- 

(1)  Neubauer.  De  l’action  antifermentescible  de  l’acide  salicylique.  Wis- 
baden,  1874,  et  Journ.  f.  prakt.  Chenue.  Liepsig,  1875. 

l2)  Thiersch.  Étude  clinique,  in  Sammlung  klimscher  Yortraege,  18.  a 

nos  84  et  8b. 

(3)  Wagner.  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  1875,  t.  XI. 

(4)  P.  Fürbringer.  Cent ralblatt  fur  die  med.  Wissenchafteu.  Berlin,  18/o. 
et  Inaug.  dissert.  Iéna,  1875. 
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ture  normale  de  l’homme  et  des  animaux,  non  plus  que  sur 
la  température  qui  devait  son  élévation  à des  inflamma- 
tions franches,  provoquées  par  des  frictions  d’huile  de 
croton  par  exemple. 

Bientôt  Büss  (1)  trouva  que  cet  agent  avait  dans  les 
maladies  fébriles,  une  action  antipyrétique  puissante  qu’il 
n’hésita  pas  à comparer  à celle  de  la  quinine  : et,  malgré 
quelques  résultats  défavorables  ou  même  contradictoires, 
ce  fut  alors,  dans  toute  l’Allemagne,  un  véritable  enthou- 
siasme pour  ce  nouveau  médicament.  L’une  ou  l’autre  de 
ses  nombreuses  propriétés  trouvait  toujours  son  applica- 
tion, et  il  y eut  peu  de  maladies  depuis  la  variole,  la  fièvre 
typhoïde  et  la  diphthérie  jusqu’à  la  phthisie  et  au  diabète 
qui  ne  furent  traitées  par  l’acide  salicylique  et  souvent 
avec  succès,  au  dire  des  auteurs.  Ce  fut  dans  les  affections 
rhumatismales  qu’il  produisit  ses  plus  merveilleux  effets  : 
sous  son  influence  les  douleurs  disparaissaient  comme  par 
enchantement,  disent  les  auteurs,  et  les  épanchements  arti- 
culaires se  résorbaient  du  jour  au  lendemain.  Aussi 
Stricker,  Lonhardi-Aster,  John,  Diehl  ne  tardèrent  pas  à 
le  proclamer  comme  le  vrai  spécifique  de  ces  affections. 
Leonhardi-Aster  (2)  estima  qu’il  devait  avoir  une  action 
prophylactique  dans  la  goutte,  et  il  dit  avoir  empêché, 
grâce  à son  administration  préventive,  un  accès  de  goutte 
imminent.  Stricker  alla  plus  loin  et  dit  que  (3)  « l’acide 
salicylique  avait  une  action  délétère  sur  l’acreté  rhuma- 


(1)  Büss,  Ueber  die  Ausvendung  der  Salicylsaüre  als  Antipyreticum,  iu 
Deutsckes  Arch.  f.  klin.  Med.,  1875,  XV®  vol. 

(2)  L.  Aster.  In  Deutsche  sckft  f.  prakt.  med.,  1876.  Cité  par  Zuber,  iu 
Revue  de  Hayem,  1877,  t.  IX. 

(3)  Stricker.  lu  Berlin,  kliu.  Wochenschrift,  1,  2 et  8,  1876,  citation  em- 
pruntée àC.  Zuber,  in  Revue  des  sciences  médicales  en  France  et  à l’étranger, 
1877,  t.  IX. 


— 12  — 

tismale  que  nous  ne  connaissons  pas  encore  »,  et  que  son 
emploi  prolongé  devait  empêcher  toute  rechûte, 

En  Angleterre,  en  Italie,  en  Amérique,  partout  on  voulut 
essayer  ce  merveilleux  médicament,  et  nous  devons  dire 
que,  malgré  quelques  mécomptes,  les  résultats  obtenus 
dans  le  rhumatisme  furent  généralement  très-satisfaisants  : 
mais  dans  la  plupart  des  autres  affections  où  l’on  avait  tout 
d’abord  préconisé  son  usage,  il  ne  réalisa  point  les  espé- 
rances qu’il  avait  fait  naître. 

En  France,  ce  médicament  ne  trouva  pas  au  début  un 
accueil  aussi  favorable  qu’à  l’étranger,  et  bien  que  les 
articles  critiques  de  MM.  A.  Ilénocque  (1)  et  Spillmann  (2) 
eussent  déjà  fait  connaître  les  merveilleux  résultats  que  l’on 
en  obtenait  en  Allemagne,  il  ne  fut  sérieusement  essayé 
dans  les  hôpitaux  de  Paris  que  vers  la  fin  de  l’année  1876. 

L’acide  salicylique  présente  toutefois  des  inconvénients 
de  plusieurs  ordres  dus  à son  défaut  de  solubilité,  à son 
action  irritante  sur  le  tube  digestif  et  à son  goût  très- 
désagréable  ; on  ne  tarda  pas  à s’en  apercevoir  et,  contrai- 
rement à l’opinion  de  Kolbe  qui  avait  d’abord  recommandé 
de  l’associer  à un  acide  pour  que  les  sels  de  1 organisme 
ne  le  transformassent  pas  en  salicylate  de  soude,  la  plupart 
des  auteurs,  après  Büss,  Moéli,  Riess,  Kolbe,  l’associèrent, 
pour  augmenter  sa  solubilité,  à des  sels  de  soude,  d’ammo- 
niaque ou  de  chaux.  Comme  ces  préparations  avaient  en 
outre  l’avantage  de  masquer  le  goût  si  désagréable  de  l’acide 
salicylique  et  que  l’action  du  médicament  n’en  paraissait  pas 
modifiée,  elles  prirent  peu  à peu  la  place  de  l’acide,  et  celui-ci 
fut  de  plus  en  plus  rarement  administré  seul.  C est  alors 
qu’on  se  mit  à préparer  du  salicylate  de  soude,  sel  qui 


(1)  À.  Hénocque.  Gazette  hebdomadaire,  1875  et  1876. 

(2)  Spillmann.  Areh.  gén.  de  méd.,  T 875. 
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est  très-soluble  et  beaucoup  moins  désagréable  que  l’acide 
salicylique,  et  qui  ne  tarda  pas  à lui  être  complètement 
substitué  en  tantque  médicamentinterne.  Bientôtd’ailleurs 
Kœliler(l)  et  Büss  (2)  démontrèrent,  chacun  de  leur  côté,  que 
ces  deux  substances  possédaient  les  mêmes  propriétés 
physiologiques  et  avaient  la  même  action  thérapeutique, 
et  ils  se  prononcèrent  en  faveur  du  salicylate  de  soude  qui 
est  plus  vite  absorbé  que  l’acide  et  par  cela  même  agit  plus 
rapidement. 

En  France  l’acide  salicylique  a été  relativement  peu  em- 
ployé et,  dès  le  début,  on  lui  a préféré  le  salicylate  de 
soude. 

Celui-ci  contient  d’ailleurs  une  forte  proportion  d’acide, 
les  4[5  d’après  M.  Germain  Sée,  et  ce  serait  en  quelque 
sorte  le  moyen  d’administrer  l’acide  salicylique  à haute 
dose  sans  inconvénients  pour  l’estomac.  — Ses  mérites  et 
ses  inconvénients  comme  agent  thérapeutique  ont  été 
longuement  discutés  à la  société  de  thérapeutique  et  à l’Aca- 
démie de  Médecine  de  Paris.  Ces  discussions  sont  encore 
présentes  à la  mémoire  de  tous  et  nous  ne  les  rappellerons 
pas.  Nous  ne  citerons  pas  non  plus  les  nombreux  travaux 
dont  il  a été  l’objet  pendant  ces  dernières  années,  nous  ré- 
servant de  parler  en  temps  et  lieu  convenables  de  ceux  qui  * 
intéressent  le  plus  directement  notre  sujet. 

Mais  avant  d aborder  l’étude  physiologique  de  ce  médi- 
cament, nous  devons  dire  quelques  mots  du  salicylate  de 
soude  et  indiquer  les  transformations  qu’il  subit  dans  l’or- 
ganisme ainsi  que  les  procédés  que  nous  avons  mis  en 

. Kohler-  Salicylsaïire  und  salicylsaures  Natron  physiologisch  untersucht, 
m f.  d.  medic.  Wissensch.,  1876,  »0s  10  et  11. 

J')  J)88"  ^a*e,u  antipyi  étique  de  l acide  salicylique  et  du  salicylate  de 
soude.  Stuttgardt,  1876.  J 
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usage  pour  rechercher  et  constater  sa  présence  dans  les 
diverses  humeurs  de  l’économie. 

La  formule  du  salicylate  de  soude  est  C7  HJ  O3  Na,  d après 
laformule  del’acide  salicylique  donnée  dans  le  dictionnaire 
de  Chimie  de  Wurtz  (1).  — Ce  sel  est  très-soluble  et  se 
dissout  dans  l’eau  presque  à poids  égal  : 13  centim.  cub. 
d’eau  distillée  dissolvent  parfaitement  10  gr.  de  ce  sel  et 
donnent  ainsi  20  centim.  cub.  de  solution  à peu  près. 

Le  salicylate  de  soude  qui  nous  a servi  dans  nos  expé- 
riences est  sous  forme  de  poudre  blanche,  peu  brillante, 
donnant  au  toucher  une  sensation  plâtrée  ou  savonneuse 
bien  distincte  de  la  sensation  crayeuse  et  légèrement 
sableuse  que  donne  l’acide  salicylique.  Il  a une  saveur 
d’abord  sucrée  puis  amère  et  nauséeuse.  L’examen  micros- 
copique montre  que  cette  poudre  est  constituée  par  un 
amas  de  cristaux  qui  sont  tous  plus  ou  moins  fragmentes 
et  dont  il  n’est  guère  possible  de  reconnaître  la  forme  primi- 
tive. Mais  si  on  la  fait  dissoudre  dans  l’eau  distillée  et 
qu’on  laisse  évaporer  la  solution,  il  se  forme  des  cristaux 

en  forme  de  fines  aiguilles  courtes,  soyeuses,  prismatiques, 

effilées  aux  deux  bouts  : ces  cristaux  se  groupent  ordinai- 
rement en  belles  masses  arborescentes  et  parfois  en  étoiles 
ou  en  rayons  concentriques  très-analogues  a ceux  que  for- 
ment les  cristaux  d’urate  acide  de  soude. 

Ce  sel,  comme  presque  tous  les  salicylates  de  soude  que 
l’on  trouve  dans  le  commerce,  nous  a donné  une  solution 
acide,  et  cette  acidité  est  due  à la  présence  d’un  leger  exces 
d’acide  salicylique  que  l’on  peut  séparer  et  retirer  à l’aide 
de  l’éther  qui  dissout  l’acide  et  ne  dissout  pas  le  sel  ou  n en 
dissout  que  des  traces  ; lorsqu’elle  a été  agitée  successive- 
ment avec  deux  ou  trois  mélanges  d’éther,  tout  l’acide  sail- 
li) Dictionnaire  de  chimie  pure  et  appliquée,  art.  acide  salicylique. 
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cylique  libre  est  enlevé  et  la  solution  est  neutre.  La  propor- 
tion d’acide  salicylique  libre  est  d’environ  1 0[0,  car  nous 
avons  traité  par  l’éther  50  centim.  cubes  d’une  solution  au 
50e,  et  l’éther  décanté  et  évaporé  nous  a laissé  près  d’un 
centigr.  d’acide  salicylique.  C’est  d’ailleurs  à dessein  que 
les  fabricants  laissent  dans  leur  sel  cette  faible  proportion 
d’acide  : c’est  pour  qu’il  ne  s’altère  pas  à l’air  et  que  la  solu- 
tion ne  devienne  pas  jaune  comme  le  fait  celle  du  salicylate 
de  soude  basique. 

Pour  rechercher  le  salicylate  de  soude  dans  les  divers 
liquides  de  l’organisme,  nous  avons  eu  recours  au  perchlo- 
rure  de  fer  qui  est  le  réactif  par  excellence  de  l’acide  salicy- 
lique et  de  ses  sels.  La  solution  acide  de  notre  salicylate  de 
soude  donne,  avec  de  petites  quantités  de  perchlorure,  la 
même  réaction  violette  qu’une  solution  d’acide  salicylique. 
Lorsqu’elle  a été  débarrassée  de  l’acide  salicylique  libre  ou 
lorsqu’elle  a été  préalablement  neutralisée  avec  un  peu  de 
soude,  elle  donne  encore  tout  d’abord  une  légère  teinte  vio- 
lette quand  on  y met  une  goutte  de  perchlorure,  mais  cette 
teinte  violette  se  dissipe  bientôt  pour  faire  place  à la  colora- 
tion pelure  d'oignon  qui  est  la  réaction  caractéristique  du 
salicylate  de  soude  et  la  réaction  que  devrait  donner  ce  sel 
mis  en  présence  du  perchlorure  de  fer.  Mais  comme  le  per- 
chlorure est  toujours  plus  ou  moins  acide,  il  déplace  qne 
certaine  quantité  d’acide  salicylique  et  celui-ci  donne  alors 
la  réaction  violette  que  l’on  voit  apparaître.  Pour  que  celle 
ci  ne  pût  pas  se  montrer,  il  faudrait  que  la  solution  de  sali- 
cylate de  soude  fût  suffisamment  alcaline  pour  empêcher 
le  perchlorure  de  mettre  l’acide  salicylique  en  liberté. 

C’est  ce  qui  explique  pourquoi  dans  nos  expériences, 
quand  nous  avons  voulu  rechercher  la  présence  du  salicy- 
late de  soude  dans  les  humeurs,  nous  avons  toujours 
obtenu  non  pas  la  réaction  pelure  d’oignon  des  salicylates, 
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mais  bien  la  réaction  violette  de  l’acide  salicylique,  bien 
que  nous  n’ayons  jamais  employé  que  des  solutions  neutr  es 
de  salicylate  de  soude  et  bien  que  la  plupart  des  humeui  s 
examinées  ne  renfermassent  pas  d’acide  salicylique  libre, 
ainsi  que  nous  avons  pu  nous  en  convaincre  pour  la  bile, 
la  salive  et  le  liquide  céphalo-rachidien.  Cette  réaction  ne 
nous  indiquait  donc  pas  si  l’acide  salicylique  se  trouvait 
dans  ces  liquides  à l’état  libre  ou  à l’état  de  combinaison, 
mais  elle  nous  permettait  de  reconnaître  sa  presence  et 
partant  d’affirmer  le  passage  du  médicament  dans  les 
diverses  sécrétions  où  elle  se  faisait,  point  qu’il  importait 
d’élucider  tout  d’abord.  Pour  savoir  s’il  existait  de  l’acide 
salicylique  à l’état  libre  dans  ces  humeurs  et  dans  le  sang 
lui-même,  nous  avons  eu  recours  à l’éther;  mais  jamais 
celui-ci  n’a  enlevé  la  moindre  trace  d’acide  ni  dans  la  bile, 
ni  dans  la  salive,  ni  dans  le  sang  lui-même,  alors  que  ces 
liquides  renfermaient  cependant  des  quantités  plus  ou 
moins  abondantes  de  salicylate  de  soude. 

L’urine  est  la  seule  sécrétion  dans  laquelle  nous  ayons 
retrouvé  de  l’acide  salicylique  à l’état  libre  et  encore  dans 
des  proportions  relativement  assez  faibles.  Elle  contient 
également,  d’après  Bertagnini  (1),  Germain  See(2),  A.  He- 
nocque  (3),  et  d’autres  auteurs,  de  l’acide  salicylunque  et  du 
salicylate  de  potasse,  outre  le  salicylate  de  soude  qui  s y 

trouve  en  grande  abondance. 

D’où  provient  l’acide  salicylique  que  l’on  trouve  à l’état 
libre  dans  l’urine  de  l’homme  et  des  animaux  qui  ont  pris 
du  salicylate  de  soude?  où,  quand  et  comment  se  forme-t-i 

(1)  Bertagnini.  In  Nuovo  Cimente,  1855.  'Analyse  in  Annales  de  chimie  et 
de  physique,  1856,  t.  XLVTI. 

(21  G Sée.  Bulletins  de  l’Académie  de  médecine,  1877.  t,  \ l. 

(3)  A.  Hénocque.  Art.  Acide  salicylique.  in  Dictionnaire  encyclopédique 

des  sciences  médicales,  3*  série,  t.  VI,  p.  291. 


17  -, 

aux  dépens  de  ce  dernier?  Celui-ci  se  décompose-t-il  dans 
le  sang  et  subit-il  là  des  transformations  diverses  pour 
s éliminer  ensuite  sous  forme  de  salicylates  de  soude  et  de 
potasse,  d’acides  salicylique  et  salicylurique  ? Peut-il  être 
décomposé  dans  les  vaisseaux  par  l’acide  carbonique  du 
sang  ainsi  que  le  veut  Binz  (1),  et  l’acide  salicylique  mis  en 
liberté  n’a-t-il  plus  alors  qu’a  passer  à travers  le  rein  en 
meme  temps  que  le  salicylate  de  soude?  ou  bien,  au  con- 
traire, n’y  a-t-il  pas  d’acide  salicylique  libre  dans  le  sang 
et  n est-ce  que  par  un  phénomène  de  dialyse,  analogue  à 
elui  qui  a lieu  pour  les  acides  urique  et  hippurique,  que 
J acide  salicylique  passe  dans  l’urine  ? 

La  décomposition  du  salicylate  de  soude  par  l’acide  car- 
onique  du  sang  ne  nous  paraît  pas  probable.  II  est  bien 
vra,  comme  le  dit  Binz,  qu'un  courant  d'acide  carbonique 
P ut  déplacer  en  certaine  proportion  l'acide  salicylique 
d une  solution  neutre  assez  étendue  de  salicylate  de  soude, 
q e e er  agite  avec  cette  solution  dissout  l’acide  sali- 
yl.que  mis  en  liberté  et  l'abandonne  ensuite  par  évapo  a- 

F^scber  ai*  "'T  " “*  égard  r“bj-tion  de 

‘ Cher  (2),  qu,  pretend  que  dans  ces  conditions  l'éther 

ne  dissout  et  n'enlève  une  certaine  quant, té  d'acide  saHcy 
■que  qu  a la  cond.t.on  d'étre  agité  avec  la  solution  aussitôt 

il  ü y aPdaTe  d"'  1Vide  Carb°ni£lue'  P“ce  qu’alors,  dit 
• y a de  1 acide  carbonique  et  de  l'éther  en  présence  et 

d s ceonde  CeT-11;  **  ^ P^sence 

la  » aj°Ute  que  si  «ther  "'est  agité  avec 

solution  que  quelque  temps  après  le  passage  du  courant 


Wol®?,”™.  Zer,egb"''teit  des  -iieji-ree  Nalron,,  in  Berlin.  klin. 

(2)FIeiacher.Ueberdas  SchicktallHonQoi;  i 

-V»,  iu  Centr.  f.  d.  mei.  Wiseen.  X1V,  îs7f  “"''e 0 ^ 
Blanchier. 
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d'acide  carbonique,  il  n' enlève  plus  la  moindre  trace  d'a- 
cide salicylique,  à moins  qu'il  ne  soit  acide  et  ne  dissolve 
pendant  l’agitation  une  certaine  quantité  de  l’acide  carbo 
nique  de  l’air.  Or,  plus  de  24  heures  apres  le  passage 
d’un  courant  d’acide  carbonique  dans  50  centig.  d une 
solution  neutre  au  50"  de  salicylate  de  soude,  nous  avons 
ajouté  de  l’éther  purifié  et  parfaitement  neutre  et  nous 
avons  agité  le  mélangé;  l’éther  décanté  et  évapore  nous  a 
laissé  0 gr.  08  d’acide  salicylique.  Nous  avons  de  nouveau 
fait  passer  un  couvant  d’acide  carbonique  dans  cette  solu 
tion  et  aussitôt  après  nous  l’avons  agitée  avec  un  me  ange 
d’éther;  celui-ci  décanté  et  évaporé  ne  nous  a plus  laisse 
que  0 gr.  04  d’acide  salicylique.  Après  une  troisième  ope- 
ration, l’éther  agité  avec  la  solution  plus  de  24  heures 

après  le  passage  du  courant  d’acide  carbonique,  nous  a 
encore  abandonné  0 gr.  03  d’acide  salicylique.  D autre 
part  nous  avons  dans  une  solution  préalablement  debar- 
rassée de  tout  acide  salicylique  libre,  fait  passer  un  courant 
d’acide  carbonique  ; puis  24  heures  après  nous  y avons  fa 
passer  un  courant  d’air  pour  chasser  l’acide  carbon, qu 
nous  avons  ensuite  agité  cette  solution  avec  un  mélangé 
d’éther.  Celui-ci  décanté  et  évaporé  nous  a laisse  enc 
de  l’acide  salicylique,  mais  en  proportion  n'oindre  il  est 
vrai,  que  lorsque  nous  ne  prenions  pas  la  précaution 
chasser  l’acide  carbonique  par  un  courant  d air. 

L’acide  carbonique  peut  donc  déplacer  en  certaine  pro- 
portion l’acide  salicylique  si 

de  salicylate  de  soude,  rua  -o 

cette  solution  est  alcaline.  Nous  avons  en  effet  JO»l- 
d’une  solution  au  50"  et  nous  y avons  ajout,  g—  de 
bicarbonate  de  soude  : puis  nous  y avons  fait  passer 
. courant  d’acide  carbonique  et  nous  avons  ensuite  o ‘ 
solution  avec  un  mélange  d’éther,  mais  celu.-c. 
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filtré  et  évaporé  ne  nous  a pas  laissé  d’acide  salicylique. 
Or  ce  sont  précisément  là  les  conditions  qui  se  trouvent 
réalisées  dans  l’organisme  où  l’acide  carbonique  n’est  en 
présence  du  salicylate  de  soude  que  dans  un  liquide 
alcalin,  et  ou,  d’après  Kôhler(l),  il  ne  se  trouve  point  d’ail- 
leurs en  assez  grande  abondance  pour  pouvoir  décomposer 
le  salicylate  de  soude. 

Il  est  donc  très-probable  que  l’acide  carbonique  du  sang  ne 
décomposé  pas  le  salicylate  de  soude  et  qu’il  n’y  a point  d’a- 
cide salicylique  libre  dans  le  sangde  l’homme  et  des  animaux 
soumis  à l’usage  du  salicylate  de  soude.  Il  est  même  à peu 
près  certain  qu’il  en  est  ainsi  puisque  l’éther  agité  avec 
le  sérum  du  sang  ne  dissout  pas  la  moindre  trace  d’a- 
cide salicylique,  et  que  les  auteurs  qui  ont  expérimenté 
cet  acide  et  qui  l’ont  donné  en  nature  l’ont  toujours  re- 
trouvé dans  le  sang  à l’état  de  combinaison  saline  et 
non  à l’état  libre. 

Il  faut  donc  faire  intervenir  de  nouveaux  facteurs  pour 
exp  iquer  la  présence  d’une  certaine  quantité  d’acide  sali- 
cylique libre  dans  l’urine  de  l’homme  et  des  animaux  qui 
on  pris  du  salicylate  de  soude,  et  l’on  peut  admettre  que 
le  parenchyme  rénal  extrait  l’acide  salicylique  du  sang 
omme  i,  en  extrait  ,’acide  hippurique  sans  que  ni  l'un  ni 
1 u re  e ces  acides  ne  s’y  trouve  h l’état  libre.  Mais  on 
P ut  admettre  egalement  que  l’acide  salicylique  prend 
naissance  dans  l’urine  indépendamment  de  Faction  glan- 
dulaire et  par  le  fait  même  de  l’acidité  de  ce  liquide  Nous 

vous  dit  en  effet  que  Jamais  nous  n’avons  trouvé  d'acid 
salicylique  libre  dans  les  humeurs  alcalines,  et  nous  v“rl 


durci,  die  Ko], lemàérea "lie"  btic,' " Zerle°lj"1‘eil  des  salicjlsauren  Natrous 
<876,  n°  32.  Ule3’  “ Ce"“’«lbl““  t die  medio.  Wieeeuch., 
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rons  plus  loin,  que  l’urine  elle-même  n’en  contenait  pas 
clans  deux  de  nos  expériences  où  cette  sécrétion  était 
neutre  au  lieu  d’être  acide  comme  elle  l’est  d’ordinaire. 
Il  ne  serait  donc  pas  impossible  que  le  déplacement  et 
la  mise  en  liberté  de  l’acide  salicylique  eût  lieu  dans 
l’urine  elle-même,  car  il  ne  s’y  trouve  qu’en  faible  propor- 
tion et  nous  savons  qu’il  peut  être  très-facilement  déplacé 
de  ses  combinaisons,  même  par  des  acides  assez  faibles. 


ACTION  LOCALE  ET  EFFETS  TOXIQUES. 


a.  Action  locale.— ha  solution  concentrée  de  salicylate 
de  soude,  quelle  soit  parfaitement  neutre  ou  qu’elle  soit 
légèrement  acide,  possède  une  action  irritante  assez  nette. 
Mise  en  contact  avec  le  derme  dénudé  ou  les  tissus  sous- 
jacents,  elle  provoque  de  la  douleur,  et  celle-ci  se  traduit 
par  des  cris  chez  le  chien  et  le  cobaye,  par  des  mouve- 
ments de  défense  et  de  fuite  chez  la  grenouille.  Injectée 
sous  la  peau,  elle  provoque  chez  le  chien  une  inflammation 
limitée  et  assez  lente  à se  déclarer,  mais  qui  donne  lieu  a 
une  eschare  profonde.  Lorsque  celle-ci  se  détaché,  elle 
laisse  à découvert  une  plaie  qui  n’a  pas  mauvais  aspect  et 
n’a  aucune  tendance  à la  suppuration,  mais  qui  cependant 
ne  se  cicatrise  qu’avec  une  extrême  lenteur.  Quatre  eschares 
que  nous  avions  ainsi  produites  chez  un  chien,  d’ailleurs 
bien  portant,  ont  mis  plus  d’un  mois  à se  guérir.  Chez  la 
grenouille,  cette  solution  concentrée  provoque  également 
de  la  douleur  quand  on  l’injecte  sous  la  peau,  mais  elle  ne 
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détermine  pas  d’inflammation  très-vive,  et  il  n’y  a pas 
d’eschare  consécutive.  Si  l’injection  est  faite  à l’extrémité 
d’une  patte,  le  membre  tout  entier  reste  étendu  et  comme 
paralysé  : pendant  plusieurs  minutes  il  est  traîné  à la  suite 
du  corps  et  ne  fait  par  lui-même  aucun  mouvement;  mais 
cette  impotence  disparaît  bientôt  et  le  membre  revient 
à son  attitude  normale  et  reprend  sa  fonction.  Il  n’est 
dans  la  suite  le  siège  d’aucune  eschare  et  ne  présente 
qu  un  peu  d infiltration  œdémateuse  qui  se  dissipe  dès  le 
lendemain,  quand  la  dose  est  faible  et  que  l’animal  survit. 

La  solution  au  6e,  celle  qui  nous  a servi  dans  la  plupart 
de  nos  injections  intra-veineuses,  ne  paraît  pas  avoir 
d action  irritante  bien  nette  sur  les  tissus.  Injectée  sous  la 
peau  d un  chien  elle  ne  provoque  que  peu  ou  pas  de  dou 
leur,  et  elle  ne  détermine  pas  d’inflammation  consécutive. 
Chez  la  grenouille  elle  ne  provoque  qu’une  très-légère 
excitation,  et  le  membre  injecté  ne  présente  pas  d’impuis- 
sance fonctionnelle,  même  passagère;  aussitôt  après  l’in- 
jection il  participe  à tous  les  mouvements  de  marche  ou 
de  saut  que  peut  faire  l’animal. 

Voyons  maintenant  si  cette  solution  au  6e  peut  détruire 
les  propriétés  physiologiques  des  muscles  et  des  nerfs, 
lorsqu’elle  est  mise  en  contact  direct  et  plus  ou  moins  pro- 
longé avec  ces  organes. 


Expérience  I.  — Le  nerf  sciatique  est  mis  à nu,  isolé  et  sectionné;  puis 
on  le  fait  tremper  dans  une  solution  au  6°  de  salicylate  de  soude. 

Grenouille  verte  d’apparence  vigoureuse.  L’animal  étant  fixé  sur 
une  plaque  de  liège,  on  fait  une  incision  longitudinale  à la  peau 
e a cuisse  droite  et  l’on  va  à la  recherche  du  nerf  sciaqtque,  que 
on  isole  sur  une  longueur  de  deux  centimètres  environ  ; puis  c 
le  sectionne  à sa  partie  supérieure  et  l’on  rabat  son  bout  péripf 
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rique  sur  une  lamelle  de  verre  qui  le  sépare  ainsi  des  muscles  sous 
jacents.  Là,  on  le  fait  tremper  dans  quelques  gouttes  de  notre  so- 
lution. Le  bout  central  repose  lui  aussi  sur  une  lamelle  de  verre 
et  son  extrémité  trempe  également  dans  la  même  solution.  Il  est 
2 h.  35.  Presque  aussitôt  on  voit  apparaître  de  petites  contractions 
musculaires  dans  la  partie  supérieure  de  la  cuisse  droite  et  puis 
quelques  mouvements  dans  le  membre  opposé.  Ces  phénomènes 
sont  peu  accusés  et  disparaissent  bientôt, 

2 h.  38.  Petites  contractions  musculaires  dans  le  membre  droit; 
léger  mouvement  des  orteils  qui,  pendant  trois  minutes  consécu- 
tives s’agitent  et  se  remuent,  mais  assez;  faiblement. 

2 h.  42.  On  dépose  de  nouvelles  gouttes  de  la  solution  sur  le 
bout  central  du  sciatique, Fce  qui  provoque  de  nouveau  quelques 
contractions  fibrillaires  dans  les  muscles  de  la  cuisse  et  du  bassin, 
ainsi  qu’un  très-léger  mouvement  dans  le  membre  postérieur  gau- 

che. 

2 h.  45.  On  renouvelle  la  solution  dans  laquelle  baigne  le  bout 
périphérique,  mais  aucun  mouvement  n’apparaît  dans  l’extrémité 
du  membre. 

2 h.  50.  De  nouvelles  gouttes  de  la  solution  sont  encore  déposées 
sur  le  bout  central  du  sciatique,  mais  cette,  fois  elles  ne  provoquent 
aucune  con+raction  musculaire.  L’électrisation  de  ce  bout  central 
produit  au  contraire  deux  secousses  dans  le  membre  gauche  ainsi 
que  des  contractions  des  muscles  de  la  cuisse  et  du  bassin. 

2 h.  55.  L’électrisation  du  bout  périphérique  provoque  des  con- 
tractions musculaires  dans  l’extrémité  du  membre  et  fait  remuer 

les  orteils.  . „ , 

3 h.  10.  L’électrisation  du  bout  central  provoque  les  memes  effets 
que  tout  à l’heure,  mais  ils  sont  moins  accentués.  L’électrisation 
du  bout  périphérique  ne  provoque  pas  de  mouvement  dans  l'extré- 
mité dn  membre,  mais  la  solution  s’est  en  partie  évaporée  et  le 
nerf  est  recouvert  de  cristaux  de  salicylate  de  soude.  On  le  lave 
avec  quelques  gouttes  d’eau  distillée  et  son  électrisation  fait  de 
nouveau  contracter  les  muscles.  On  renouvelle  la  solution. 

3 h.  20.  L’électrisation  du  bout  central  ne  provoque  presque  pas 
d’efFet  ; on  le  lave  lui  aussi  avec  de  l’eau  distillée  et  on  renouv  elle 
la  solution,  mais  l’électricité  n’a  plus  sur  lui  la  même  action  qu’au 
début.  Il  faut  un  courant  assez  fort  pour  provoquer  de  légère 
contractions  musculaires  réflexes. 
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3 h.  30.  Le  courant  électrique  que  donne  l’appareil  à charriotde 
Dubois-Reymond,  quand  les  deux  bobines  sont  à 6 centimètres  de 
distance  l’une  de  l’autre,  n’a  plus  d action  sur  le  bout  central  du 
sciatique.  Appliqué  sur  le  bout  périphérique,  ce  meme  courant  pro- 
voque encore  des  contractions  musculaires. 

3.  h.  40,  L’électrisation  de  la  partie  supérieure  de  ce  bout  péri- 
phérique produit  toujours  des  mouvements,  mais  ceux-ci  sont  de 
plus  en  plus  faibles  ; à quatre  heures  elle  n’a  plus  aucun  effet.  On 
découvre  alors  le  nerf  sciatique  sur  une  plus  grande  longueur  et  on 
l’électrise  un  peu  plus  bas,  à un  centimètre  environ  de  la  partie  qui 
est  en  contact  direct  avec  la  solution  : on  provoque  ainsi  de  nou- 
veau quelques  mouvements  des  orteils. 


Exp,  II.  — Un  muscle  de  la  cuisse  et  le  nerf  sciatique  étant  mis  à nu  et 
isolés,  on  tes  fait  tremper  dans  une  solution  de  salicylate  de  soude  au  6e; 
le  cœur  est  ensuite  mis  à nu  et  imbibé  de  la  même  solution. 

Grenouille  jaune  d’apparence  vigoureuse.  L’animal  est  préparé 
comme  ci-dessus,  mais  on  ne  sectionne  pas  le  nerf  sciatique  et  l’on 
isole  en  même  temps  un  muscle  de  la  cuisse.  Le  muscle  et  le  nerf 
sont  séparés  des  muscles  et  des  vaisseaux  voisins  par  une  lamelle 
de  verre,  (le  muscle  n’est  plus  en  rapport  avec  le  reste  du  membre 
que  par  ses  deux  attaches  tendineuses,)  et  l’on  dépose  sur  l’un  et 
sur  l’autre  plusieurs  gouttes  de  notre  solution.  Il  est  4 h.  30.  La 
solution  est  parfaitement  neutre  et  on  la  renouvelle  de  temps  en 
temps  de  manière  à ce  que  le  muscle  et  le  nerf  baignent  constam- 
ment dans  une  solution  qui  soit  toujours  à peu  près  au  même  titre. 

A 4 h.  45  et  à 5 h.,  on  examine  l’état  de  la  contractilité  dans  le 
muscle  et  de  la  conductibilité  dans  le  nerf.  L’une  et  l’autre  sont 
encore  parfaitement  conservées  : le  muscle  se  contracte  assez  bien 
etle  nerf  sciatiqueprovoque,  quand  on  l’électrise,  etdesmouvements 
directs  et  des  mouvements  réflexes.  A ce  moment  (5  h.)  on  met  le 
cœur  à nu  sans  toutefois  le  sortir  du  péricarde,  et  l’on  dépose  suc- 
cessivement sur  cet  organe  plusieurs  gouttes  de  la  même  solution. 
Puis,  de  dix  en  dix  minutes  on  compte  les  battements  cardiaques 
et  l’on  examine  l’état  de  la  contractilité  musculaire  et  de  la  motri- 
cité nerveuse  dans  le  muscle  et  le  nerf  qu’on  a isolés  et  imbibés  de 
solution. 


5 h.  10.  Pulsations  cardiaques  48  (nous  en  avions  trouvé  50  au 
moment  où  le  cœur  avait  été  mis  à nu).  Le  muscle  et  le  nerf  ont 
conservé  leurs  propriétés  respectives,  mais  la  contractilité  du  mus 
cle  est  notablement  diminuée.  5 h.  20.  Même  état. 

5 h.  30.  P.  38.  La  contractilité  musculaire  s’affaiblit  de  plus  en 
plus  ; à 5 h.  40  elle  existe  à peine  ; à 5 h.  50  on  ne  peut  plus  faire 
contracter  le  muscle,  alors  même  que  le  courant  est  assez  fort  et 
qu’il  se  propage  aux  muscles  sous-jacents  qu’il  fait  contracter.  L’é- 
lectrisation du  nerf  sciatique  provoque  toujours  des  mouvements 
dans  l’extrémité  du  membre.  Le  cœur  ne  se  contracte  plus  que 
22  fois  à la  minute. 

6 h.  P.  16.  La  motricité  nerveuse  est  encore  assez  bien  conservée 
et  à 6 h.  10,  à 6 h.  20  et  à 6 b.  30,  l’électrisation  du  sciatique  pro- 
voque toujours  des  mouvements  dans  la  patte  correspondante.  A 
ce  moment  le  cœur  ne  bat  plus  que  12  fois  par  minute.  On  cesse 
d’observer  l’animal. 


Dans  la  première  de  ces  expériences  nous  voyons  que 
le  nerf  sciatique  mis  à nu,  sectionné  et  trempant  dans  une 
solution  de  salicylate  de  soude  au  6e,  pouvait  encore  au  bout 
d’une  heure  et  demie  faire  contracter  les  muscles,  lorsqu’on 
l’électrisait  un  peu  au-dessous  de  la  partie  qui  avait  été  en 
contact  direct  avec  cette  solution;  mais  l’électrisation  de 
cette  partie  elle-même  ne  produisait  plus  alors  aucun 
effet.  Dans  la  seconde,  nous  voyons  que  le  nerf  sciatique, 
mis  à nu  mais  non  sectionné,  et  se  trouvant  ainsi  sur  une 
certaine  longueur  en  contact  direct  avec  cette  même  solu- 
tion, avait  conservé  pendant  plus  de  deux  heures  ses  pro- 
priétés de  conductibilité  et  de  motricité.  D’autre  part,  plu- 
sieurs gouttes  de  cette  solution,  déposées  successivement 
sur  le  cœur  mis  à nu,  n’étaient  pas  encore  parvenues  au 
bout  d’une  heure  et  demie  à arrêter  les  contractions  de  cet 
organe;  et  il  a fallu  plus  d’une  heure  pour  que  cette  solu- 
tion pût  faire  disparaître  la  contractilité  d’un  muscle  isolé 
et  privé  de  tout  afflux  sanguin. 
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Ces  faits  nous  montrent  donc  que  l’action  locale  de  cette 
solution  sur  les  muscles  et  sur  les  nerfs  est  à peu  près  insi- 
gnifiante, et  qu’en  tout  cas  elle  est  très-lente  à produire 
ses  effets;  de  même  que  ceux  que  nous  verrons  plus  loin, 
savoir  : la  persistance  de  la  contractilité  musculaireet  de  la 
motricité  nerveuse  après  la  mort  chez  les  grenouilles  qui 
succombent  empoisonnées  par  le  salicylate  de  soude,  ils 
démontrent  bien  que  la  mort  est  le  résultat  d’une  action 
physiologique  de  cette  substance,  et  non  le  résultat  d’une 
imprégnation  lente  des  divers  tissus  de  l’organisme.  Ce- 
pendant ces  tissus,  et  notamment  les  muscles,  subissent 
certaines  modifications  histo-chimiques  de  la  part  de 
cet  agent;  car  la  rigidité  cadavérique  survient  ordinai- 
rement très-vite  après  la  mort,  surtout  chez  le  chien, 
et  elle  est  toujours  très— prononcée,  ainsi  que  nous  le 
verrons  plus  loin  dans  les  expériences  V,  VI,  XI,  XII, 
XIII,  etc.  De  plus,  chez  cel  animal,  la  contractilité  mus- 
culaire est  assez  notablement  diminuée,  même  quand  on  la 
recherche  immédiatement  après  la  mort;  et  enfin,  comme 
on  vient  de  le  voir,  un  muscle  qui  est  en  contact  prolongé 
avec  cette  solution  finit  par  perdre  sa  contractilité. 

La  solution  de  salicylate  de  soude  au  6e  n’a  pas  non  plus 
d action  bien  marquée  sur  le  sang.  Il  est  vrai  qu’une  goutte 
de  cette  solution,  mise  en  contact  avec  une  goutte  de  sang, 
altère  les  hématies,  dont  le  protoplasma  se  décolore  ou 
devient  granuleux  et  se  fend,  pendant  que  le  noyau,  légè- 
rement pâli  lui-même,  se  remplit  de  granulations;  mais  il 
n en  est  plus  de  même  quand  on  mélange  à une  quantité 
plus  considérable  de  sang  une  quantité  déterminée  de  sali- 
cylate de  soude  en  solution  neutre  au  6e.  En  effet,  si,  dans 
une  capsule  qui  contient  3 centimètres  cubes  de  cette  solu- 
tion, par  exemple,  on  recueille  50  grammes  de  sang,  non- 
seulement  celui-ci  n’est  pas  altéré  par  le  contact  direct  du 
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salicylate  de  soude,  mais  même  il  s’altère  moins  rapide- 
ment, par  l’exposition  à l’air,  que  le  sang  recueilli  sur  le 
même  animal  et  pur  de  tout  mélange. 

Il  se  coagule  plus  lentement  que  le  sang  normal,  et  le 
caillot  qui  se  forme  est  plus  mou  et  moins  bien  séparé  du 
sérum.  En  outre,  les  hématies  conservent  beaucoup  plus 
longtemps  leur  aspect  normal,  ainsi  que  leurs  formes  et 
leurs  dimensions  ordinaires.  — Ce  n’est  point  là  d ailleurs 
une  action  propre  et  spéciale  au  salicylate  de  soude,  et  1 on 
sait  que  la  plupart  des  sels  de  soude  et  de  potasse  agisssent 
de  même. 

Or,  dans  ce  mélange  de  3 centimètres  cubes  de  solution 
de  salicylate  de  soude  au  6°  avec  50  grammes  de  sang,  il  y 
a 1 partie  de  salicylate  de  soude  pour  100  paities  de  sang, 
c’est-à-dire  une  proportion  au  moins  égale,  sinon  plus 
forte,  à celle  qui  est  nécessaire  pour  amener  la  mort.  On 
ne  sera  donc  pas  surpris  de  nous  entendre  dire  que,  chez 
les  chiens  qui  succombaient  à des  injections  intra-veineuses 
de  salicylate  de  soude  et  dont  nous  examinions  le  sang 
immédiatement  après  la  mort,  nous  n’ayons  pas  trouve 
d’altération  des  globules  rouges.  Ceux-ci  paraissaient  nor- 
maux et  absolument  intacts  sous  le  microscope,  et  ils  ne 
s’altéraient  pas  plus  rapidement  que  les  globules  du  sang 
que  nous  prenions  sur  un  animal  sain  ; peut-être  même 
leur  altération  était-elle  plus  lente.  D’autre  part,  le  sang 
des  animaux  empoisonnés  par  le  salicylate  de  soude  se 
comporte  à l’air  libre  comme  le  sang  pris  dans  la  veine 
d’un  animal  bien  portant.  Il  absorbe  de  1 ox}^gène,  et  la 
surface  du  caillot  prend  une  coloration  d’un  rouge  vif  qui 
contraste  avec  la  couleur  noire  des  parties  profondes  ; mais 
le  caillot  se  forme  peut-être  un  peu  plus  lentement,  et  ne 
se  sépare  pas  aussi  bien  du  sérum. 

Cette  solution  de  salicylate  de  soude  n’a  donc  pas  d ac- 
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tion  altérante  sur  le  sang  lui-même,  et  l’on  peut  sans 
crainte  l’injecter  directement  dans  les  vaisseaux  pour 
rechercher  les  effets  physiologiques  de  cette  substance. 

b.  Effets  toxiques.  — Nous  avons  étudié  les  effets  toxiques 
du  salicylate  de  soude  chez  la  grenouille,  chez  le  cobaye  et 
chez  le  chien. 

Chez  la  grenouille,  nous  nous  sommes  servi  le  plus  sou- 
vent d’une  solution  neutre  et  aussi  concentrée  que  pos- 
sible, que  nous  injections  sous  la  peau  des  doigts  des 
pattes  postérieures,  en  dirigeant  l’injection  de  la  racine 
vers  l’extrémité  du  membre.  Nous  avons  également  em- 
ployé le  salicylate  de  soude  en  poudre  : nous  faisions  une 
petite  boutonnière  à la  peau  de  l’avant-dernier  segment 
d’un  membre,  et  nous  introduisions  par  cette  ouverture  la 
quantité  voulue  de  la  substance  que  nous  expérimentions. 
Par  l’un  comme  par  l’autre  de  ces  procédés,  nous  avons 
toujours  obtenu  des  résultats  identiques,  et  dans  les  deux 
cas  il  nous  a fallu  donner  à très-peu  près  la  même  quantité 
de  substance  active  pour  déterminer  des  accidents  mortels; 
de  plus,  la  mort  n’est  guère  arrivée  plus  tôt  d’un  côté  que 
de  l’autre. 

Expérience  I.  — Grenouille  verte  de  grosseur  moyenne  et  d’apparence  vi- 
goureuse; introduction  sous  la  peau  des  pattes  postérieures  de  3 centigr. 

de  salicylate  de  soude  en  poudre  ; mort  au  bout  de  5 h. 

11  heures.  On  fait  une  petite  incision  à la  peau.de  la  patte 
postérieure  gauche  , au  niveau  du  tarse  , et  l’on  introduit  par 
cette  ouverture  1 centigr.  1/2  de  salicylate  de  soude  en  poudre. 

11  h.  40.  On  fait  la  même  opération  sur  la  patte  postérieure 
droite  et  l’on  y introduit  également,  sous  la  peau,  1 centigr.  1/2 
de  salicylate  de  soude. 

La  présence  de  ce  sel  sous  la  peau  cause  tout  d’abord  de  la  dou- 
leur et  provoque  à plusieurs  reprises  des  secousses  et  des  exten- 
sions brusques  des  membres  postérieurs;  pour  qu’il  reste  bien  sous 
la  peau  et  soit  entièrement  absorbé,  on  est  obligé  de  fixer  la  gre- 
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nouille  sur  une  plaque  de  liège.  Ces  phénomènes  d’irritation 
locale  ne  tardent  pas  à se  calmer,  mais  ils  ne  disparaissent  pas 
complètement,  car  on  voit  de  temps  en  temps  l’animal  s’agiter,  et, 
s’il  est  détaché,  étendre  brusquement  l’un  ou  l’autre  des  membres 
opérés. 

En  dehors  de  ces  phénomènes  et  sauf  un  engourdissement  pas- 
sager des  segments  où  l’on  a introduit  le  salicylate,  on  n’observe 
rien  de  particulier  pendant  plus  d’une  heure.  La  sensibilité  paraît 
intacte  dans  les  membres  postérieurs  comme  dans  le  reste  du 
corps,  et  la  motilité  est  également  indemne. 

1  heure.  Léger  affaissement.  La  grenouille  est  moins  alerte  qu’à 
l’état  ordinaire,  mais  la  sensibilité  et  la  motilité  sont  bien  conser- 
vées. 

1 h.  30.  L’affaissement  s’accentue  peu  à peu  et  l’animal  tombe 
bientôt  dans  un  état  de  somnolence  et  de  prostration  qui  va  tou- 
jours en  augmentant. 

2 h.  Les  mouvements  respiratoires  sont  suspendus.  La  grenouille 
est  affaissée  sur  elle  même,  la  tête  baissée,  les  yeux  fermés  et  ré- 
tractés. Elle  laisse  étendre  ses  membres  postérieurs  sans  opposer 
aucune  résistance,  mais  elle  les  ramène  aussitôt,  moins  vivement, 
il  est  vrai,  qu’à  l’état  normal,  et  en  deux  ou  trois  temps. 

2 h.  20  Mise  sur  le  dos,  la  grenouille  ne  fait  aucun  effort  pour 
se  relever;  mais  cette  attitude  vicieuse  provoque  sans  doute  un 
certain  état  de  malaise,  car  la  tête  se  soulève  un  peu  et  se  fléchit 
sur  le  thorax,  et  l’on  observe  un  ou  deux  mouvements  spasmodi- 
ques dans  les  muscles  du  pharynx,  ainsi  que  de  petites  contrac- 
tions fibrillaires  répétées  dans  les  muscles  des  cuisses  et  dans 
ceux  du  tronc. 

3 h.  Les  membres  postérieurs  ne  sont  plus  ramenés  le  long  du 
corps  quand  on  les  en  écarte,  même  si  on  vient  à les  pincer.  On  sou- 
lève l’animal  et  on  le  laisse  retomber  sur  la  table  sans  provoquer 
aucun  mouvement;  mais  une  goutte  d’acide  acétique  mise  sur  la 
peau  au  niveau  de  l’anus  provoque  un  mouvement  des  membres 
postérieurs.  Le  cœur  bat  très-lentement. 

3  h.  40.  L'animal  est  dans  la  résolution  la  plus  complète  et  pa- 
raît mort.  Cependant  le  cœur  bal  encore,  mais  très-faiblement  et 
très  lentement.  Une  nouvelle  goutte  d acide  acétique,  mise  à 
l’anus,  ne  provoque  que  de  légères  contractions  fibrillaires  dans 
les  muscles  voisins. 
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4 h.  Le  cœur  est  arrêté.  On  recouvre  la  grenouille  d’une  com- 
presse humide  et  on  la  garde  quarante-huit  heures  en  cet  état  pour 
voir  si,  par  hasard,  le  cœur  ne  serait  pas  définitivement  arrêté  et 
si  elle  pourrait  revenir  à la  vie  ; mais  elle  est  bien  morte  , et  le 
cœur  ne  repart  pas. 

Exp.  II.  — Grenouille  jaune,  maigre  et  chétive;  injection  sous  la  peau 
des  pattes  postérieures  de  3 centigr.  de  salicylate  de  soude  en  solution 
concentrée;  mort  au  bout  de  3 h.  30. 

11  h.  20.  On  a préparé  une  solution  concentrée  et  neutralisée  de 
salicylate  de  soude  ; on  prend  50  millim.  cubes  de  cette  solution 
et  on  en  injecte  la  moitié  sous  la  peau  de  la  patte  postérieure 
gauche,  en  dirigeant  l’injection  de  la  racine  vers  l’extrémité  du 
membre.  Cinq  minutes  après,  on  injecte  le  reste  de  la  même  ma- 
nière, sous  la  peau  de  la  patte  postérieure  droite. 

On  observe  les  mêmes  phénomènes  d’excitation  locale  que  dans 
l’expérience  précédente,  avec  engourdissement  passager  des  mem- 
bres postérieurs.  Mais  la  motilité  et  la  sensibilité  sont  beaucoup 
plus  rapidement  atteintes.  Une  heure  environ  après  l’injection  il 
n’y  a déjà  plus  de  mouvements  respiratoires  et  l’animal  est  trop 
faible  pour  pouvoir  se  relever  quand  on  le  met  sur  le  dos.  Il  fait 
cependant  quelques  elforts  pour  y parvenir,  mais  il  épuise  bien 
vite,  dans  ces  efforts  infructueux,  ce  qu’il  lui  reste  d’énergie  et  il 
ne  les  renouvelle  pas.  A ce  moment  on  peut  étendre  les  pattes 
postérieures  sans  éprouver  aucune  résistance,  et  l’animal  ne  les 
retire  que  si  on  vient  les  pincer.  Les  mouvements  sont  sans  éner- 
gie et  d’une  grande  lenteur. 

2 h.  15.  Cet  état  de  faiblesse  et  de  torpeur  va  toujours  en  aug- 
mentant, et  les  mouvements  provoqués  par  les  excitations  méca- 
niques ou  chimiques  sont  de  plus  en  plus  faibles.  Le  cœur  se  ra- 
lentit et  ne  se  contracte  plus  qu’avec  peine. 

2 h.  30.  La  sensibilité  et  la  motilité  sont  éteintes. 

2 h.  50.  Le  cœur  cesse  de  se  contracter.  Il  s’arrête  en  diastole. 
Aptès  la  mort,  on  fait  conîracter  les  muscles  des  cuisses  en  les 
électrisant,  à travers  la  peau,  avec  la  pince  de  Pulver  Machers’. 
Plus  d’une  demi-heure  après  la  mort  on  peut  encore  les  faire  con- 
tracter, mais  à la  condition  de  les  électriser  directement  sous  la 
peau,  ou  d’électriser  le  nerf  sciatique. 
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Chez  une  troisième  grenouille  de  taille  moyenne  et  d’apparence 
vigoureuse,  nous  avons  injecté  3 centigr.  de  salicylate  de  soude 
en  solution  concentrée  sous  la  peau  des  pattes  postérieures  L’ani- 
mal a d’abord  secoué  brusquement,  à plusieurs  reprises,  les  mem- 
bres opérés,  puis  ceux-ci  son  restés  étendus  et  inertes  pendant 
quelques  minutes.  Bientôt  ils  ont  repris  leurs  fonctions  et,  pen- 
dant plus  d’une  heure,  on  n’a  rien  observé  de  particulier.  C’est 
environ  deux  heures  après  l’opération  que  les  effets  toxiques  du 
salicylate  de  soude  ont  commencé  à se  montrer;  et  alors  on  a vu 
se  dérouler  les  mêmes  phénomènes  d’affaiblissement  progressif  que 
ceux  qui  se  trouvent  consignés  dans  les  expériences  précédentes. 
Deux  heures  et  demie  plus  tard,  c’est-â-dire  quatre  heures  et  demie 
après  l’injection,  le  cœur  s’arrêtait  et  la  grenouille  était  morte. 

Sur  d’autres  grenouilles  nous  avons  élevé  les  doses  et  nous 
avons  donné  5,  6 et  7 cent,  de  salicylate  de  soude.  Nous  avons 
encore  observé  les  mêmes  effets  dans  ces  conditions,  et  les  acci- 
dents toxiques  ne  se  sont  pas  montrés  beaucoup  plus  vite  qu’avec 
des  doses  de  3 ou  4 centigr  ; mais  ces  phénomènes  se  précipitaient 
plus  rapidement  et  la  mort  arrivait  un  peu  plus  tôt.  Elle  ne  surve- 
nait guère  cependant  que  trois  heures  et  demie  ou  même  quatre 
heures  après  l’injection,  quand  celle-ci  était  faite  vers  l’extrémité 
des  membres  postérieurs  et  que  l’on  opérait  sur  une  grenouille 
saine  et  vigoureuse. 

Sur  d’autres  grenouilles,  au  contraire,  nous  avons  diminué  les 
doses,  et  nous  avons  vu  que  lorsque  la  quantité  de  salicylate  de 
soude  est  inférieure  à 3 centig.,  ces  animaux  peuvent  être,  plus  ou 
moins  malades,  mais  ne  succombent  pas,  à moins  que  l’on  n’ait 
affaire  à des  grenouilles  maigres  et  chétives.  La  dose  de  3 centigr. 
n'est  même  pas  toujours  suffisante  pour  amener  la  mort,  et  lorsque 
l’animal,  même -de  taille  moyenne,  est  assez  vigoureux,  il  résiste 
le  plus  souvent  et  revient  à la  vie  après  avoir  présenté  un  engour- 
dissement plus  ou  moins  profond  et  avoir  été  quelque  temps  en  état 
de  mort  apparente.  (Voir  exp.  XXII). 


Ces  expériences  démontrent: 

1°  Que  la  salicydate  de  soude  produit  les  mêmes  effets 
lorsqu’il  est  introduit  en  poudre  sous  la  peau  des  pattes 
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d'une  grenouille  que  lorsqu’il  y est  injecté  en  solution  con- 
centrée. 

2°  Qu’il  faut  de  3 à 4 centigrammes  de  cette  substance 
pour  déterminer  la  mort  chez  une  grenouillle  de  grosseur 
moyenne  (35  à 40  gr.),  et  que  par  conséquent  elle  n’est  pas 
très-toxique. 

3 Que  la  mort  n’arrive  pas  très-vite  même  lorsque  l’on 
donne  des  doses  relativement  très-élevées  de  salicylate  de 
soude. 

Le  premier  symptôme  que  l’on  observe  et  par  lequel  se 
révèlent  les  effets  du  salicylate  de  soude  chez  la  grenouille, 
est  un  affaiblissement  général  qui  s’accentue  peu  à peu  et 
va  en  augmentant  jusqu’à  la  mort.  L’animal  est  d’abord  pa- 
resseux et  engourdi  : il  paraît  avoir  peine  à se  tenir  et  à se 
traîner,  et  bientôt  il  tombe  dans  un  état  de  torpeur  et 
d’anéantissement  qui  s’aggrave  progressivement.  La  respi- 
ration pulmonaire  se  suspend,  et  peu  après  le  début  des 
symptômes  de  l’intoxication,  la  faiblesse  de  l’animal  est 
déjà  telle  qu’il  ne  peut  plus  se  relever  quand  on  le  met  sur 
le  dos  : il  agite  les  membres  comme  pour  essayer  de  re- 
prendre sa  position  naturelle,  mais  ses  efforts  sont  infruc- 
tueux et  il  ne  les  renouvelle  plus(exp.  II).  A ce  moment  les 
mouvements  volontaires  ont  disparu,  mais  la  sensibilité, 
bien  qu’affaiblie,  n’est  pas  encore  perdue  et  l’on  peut  obte- 
nir des  mouvements  réflexes  soit  en  pinçant  les  pattes,  soit 
en  y déposant  une  goutte  d’acide  acétique  ; elle  persiste  en- 
core assez  longtemps,  mais  elle  s’affaiblit  déplus  en  plus  et 
bientôt  sensibilité  et  mouvement  réflexes  ont  complète- 
ment disparu.  Le  cœur  seul  continue  à battre  et  montre 
que  la  vie  n’est  pas  encore  éteinte  ; mais  il  est  très-ralenti 
et  il  ne  tarde  pas  à s’arrêter.  Une  fois  arrêté,  il  ne  repart 
plus  quoi  qu’on  y fasse,  et  la  mort  est  définitive. 
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Nous  allons  voir  que  les  choses  ne  se  passent  pas  tout  à 
fait  de  même  chez  le  chien  et  chez  le  cobaye. 

Dans  nos  expériences  sur  les  cobayes , nous  nous  sommes 
encore  servi  d’une  solution  neutre  et  concentrée  de  sali- 
cytade  de  soude  que  nous  injections  sous  la  peau  en  plus  ou 
moins  grande  quantité. 


Exp.  III.  — Jeune  cobaye  pesant  425  gr.  ; injection  sous-cutanée  de  2 gr.  25 
de  salicylate  de  soude;  mort  1 h.  après. 

3 h.  45.  On  injecte  sous  la  peau  du  ventre  1 cent,  cube  et  demi 
d'une  solution  neutre  et  concentrée  de  salicylate  de  soude  qui  ren- 
ferme 1/2  gramme  de  salicylate  par  centimètre  cube.  Douleur  et 
cris  au  moment  de  l’injection.  L’animal  se  défend  et  fait  des  efforts 
vigoureux  pour  s’y  soustraire. 

4 heures.  Nouvelle  injection,  sous  la  peau  du  dos,  d’une  même 
quantité  de  la  même  solution.  Mêmes  phénomènes  douloureux , 
cris  et  mouvements  de  défense. 

4 h.  20.  Troisième  injection,  sous  la  peau  des  cuisses,  dune 
égale  quantité  de  salicylate  de  soude  (0  gr.  75).  Encore  les  mêmes 
phénomènes  douloureux  : l’animal  crie  et  se  défend  énergique- 
ment. 

4 h.  30.  Les  mouvements  respiratoires  commencent  à s’accélérer 
et  augmentent  rapidement  et  très-notablement  de  fréquence.  La 
sensibilité  et  la  motilité  sont  encore  intactes  et  l’animal  se  sauve 
quand  on  veut  le  saisir.  Cependant  les  mouvements  ne  tardent  pas 
à perdre  de  leur  énergie;  ils  deviennent  lents  et  paresseux,  s affai- 
blissent peu  à peu,  et  bientôt  l'animal  ne  se  traîne  plus  qua'soc 
peine. 

4 h.  35.  L’animal  est  déjà  si  faible  qu’il  ne  peut  plus  se  redresser 
quand  on  le  met  sur  le  dos  ; dans  cette  position  il  agite  les  mem- 
bres et  fait  quelques  efforts  pour  essayer  d en  sortir,  mais  ses 
efforts  sont  impuissants  et  il  resterait  sur  le  dos  si  on  ne  lui  venait 
en  aide.  La  sensibilité  est  relativement  moins  atteinte  que  la  mo- 
tilité, ainsi  que  l’indiquent  les  tentatives  de  fuite  que  fait  encore 
ou  plutôt  que  simule  l’animal  quand  on  vient  à le  pincer. 
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4 h.  40.  Cet  état  de  faiblesse  augmente  encore  et  bientôt  l’affai- 
blissement est  extrême  ; les  troubles  de  la.  respiration  s’aggra- 
vent de  leur  côté,  et  très-rapidement.  De  courte  et  fréquente 
qu  elle  était,  la  respiration  devient  anxieuse  et  pénible,  et  l’animal 
asphyxie. 

4 h.  44.  La  main  étant  appliquée  sur  le  dos  de  l’animal,  on  sent 
de  petites  convulsions  parcourir  tout  le  corps;  la  respiration  s’ar- 
rête et  les  battements  du  cœur  deviennent  faibles  et  irréguliers  • 
bientôt  ils  s’interrompent  à leur  tour,  et  à 4 h.  46,  une  heure  après 
le  début  de  l’injection,  le  cœur  est  arrêté  et  le  cobaye  est  mort. 

La  rigidité  cadavérique  se  montre  très  peu  de  temps  après  la 

mort,  et  1 on  ne  peut  pas  faire  contracter  les  muscles  par  l’électri- 
cité. 


Le  cœur  est  revenu  sur  lui-même  et  ne  renferme  que  de  très- 
petits  caillots,  mous  et  difduents. 

Le  poumon  est  gorgé  d’un  sang  noir  et  spumeux,  et  présente 
quelques  ecchymoses  sous-pleurales.  Foie  et  reins  normaux  La 
ves.eule  biliaire  est  pleine  de  bile,  et  celle-ei,  qui  est  claire  et 
limpide  donne  avec  le  perchlorure  une  réaction  violette  très-intense 
Le  cerveau  et  ses  enveloppes  ne  présentent  rien  à noter 
Les  surfaces  articulaires  sont  mises  à nu  et  l’on  y dépose  quel- 
ques gouttes  de  perchlorure  de  fer  étendu  d’eau.  Celui-ci  prend 
une  teinte  violacée.  p 


. "7”  7,  C0b!ve’  d“  P°ids  de  650  grammes,  nous  avons  in- 

ecte  dans  1 espace  de  26  minutes,  sous  la  peau  du  ventre  et  du  dos 

une  quantité  encore  plus  considérable  de  salicylate  de  soude’ 
6 grammes  d.ssous  dans  12  cent,  cube  de  véhicule.  La  mort  nW 
pas  survenue  bien  plus  vite  que  cher  le  cobaye  précédent  puis 
qu  elle  n est  arrivée  qu'au  bout  de  48  minutes  ; mais  quand  les  Effets 

■mu  ait  quelques  efforts  dans  ce  but,  mais  b e ,tô7so„  s 
les  phénomènes  de  l'asphyxie  et  l'animal  a été  Z s de i T"™ 

mlZ T “m0S  ldi  P-courS 

3 


— 34  — 

Six  minutes  à peine  après  l'apparition  des  premiers  symptômes 
d'intoxication,  48  minutes  après  le  début  de  1 injection,  le  cce 

était  arrêté  et  le  cobaye  était  mort. 

Sur  un  troisième  cobaye,  du  poids  de  400  grammes,  nous  avons 
injecté  sous  la  peau  du  ventre  0 gr.  50  de  salieylate  de  soude  en 
solution  concentrée.  Au  bout  d'une  heure  1 animal  ne  présentait 
aucun  trouble  de  la  motilité  ni  de  la  sensibilité  mais :1a ° 
était  légèrement  accélérée.  Une  demi-heure  plus  tard  1 ctat  était 
encore  le  même  et  aucun  nouveau  phénomène  n était  venu  reveler 
l'action  du  salieylate  de  soude.  Nous  avons  alors  injecte  sous 
neau  une  nouvelle  dose  de  cette  substance,  0 gr. 

Dix  minutes  après  cette  seconde  injection  le 

i ± Yv0 r»n i it  pire  1 g wGrcniGnt-  £LiiciiDli.  il 
nn  npu  d’engourdissement  et  parai^sau  tue 

ne  marchait  plus  aussi  librement  et  la  respiration  étalon  peu  P^ 
rapide  mais  la  sensibilité  ne  paraissait  pas  modifiée.  L engo 
sement  et  la  faiblesse  se  sont  peu  à peu  prononces  davantage  et 
» minutes  après  la  seconde  injection  (2  heures  apres 
l’animal  a commencé  à avoir  quelques  convulsions.  Ce  ' 

hordlgères  et  rares,  sont  devenues  progressivement  plus  orte 

- tdité  n 

riqne  et  U n'a  pas  été  possible  de  faire  contracter  les  muscles,  ni 
de  l’expérience  III. 

Le  salieylate  de  soude  produit  donc  chez  le  cobaye  au 
point  de  vue  de  la  sensibilité  et  de  la  moùhte  des  effe  s 

analogues  à ceux  qu’il  produit  chez  >a  grenou  Ue  et  * 

l’un  comme  chez  l'autre  de  ces  an, maux  on  vortta ^sens 
Uté  et  la  motilité  s'affaiblir  progressivement.  Ma, s .chez 

grenouille,  sensibilité  et  motilité  sont  complètementabol, 
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avant  que  le  cœur  ait  cessé  de  battre,  tandis  que  chez  le 
cobaye  elles  ne  sont  qu’affaiblies  et  non  perdues  quand  la 
mort  arrive.  C’est  que,  chez  cet  animal,  ce  qui  domine  la 
scène  ce  sont  les  troubles  de  la  respiration:  celle-ci  s’ac- 
célère d’abord,  puis  elle  devient  anxieuse  et  de  plus  en 
plus  pénible,  et  bientôt  elle  s’interrompt  et  s’arrête  défini- 
tivement. Le  cœur,  qui  est  également  troublé  et  plus  ou 
moins  irrégulier,  s’arrête  à son  tour,  très-peu  de  temps 
après  la  respiration,  et  l’animal  meurt  au  milieu  des  con- 
vulsions ordinaires  de  l’asphyxie. 

Chez  le  cobaye  non  plus  que  chez  la  grenouille, le  salicy- 
late  de  soude  n’est  pas  très-toxique,  et  il  en  faut  près  d'un 
gram.  pour  tuer  un  cobaye  de  taille  moyenne  (5  à 600  gr.). 
Il  en  est  encore  de  même  chez  le  chien  auquel  il  faut  don- 
ner des  doses  assez  élevées  de  ce  médicament  si  l’on  veut 
amener  la  mort.  • 

Chez  cet  animal  nous  avons  employé  le  salicylate  de 
soude  de  trois  manières  différentes  : nous  l’avons  donné  en 
injections  sous-cutanées,  nous  l’avons  introduit  dans  l’es- 
tomac et  enfin  nous  l’avons  injecté  dans  les  veines. 

Pour  nos  injections  sous-cutanées,  nous  nous  sommes 

servi,  comme  chez  la  grenouille  et  le  cobaye,  d’une  solution 

concentrée  que  nous  injections  en  plusieurs  endroits  à lu 

fois  par  fractions  de  demi -gramme  ou  de  quart  de  gramme 

pour  que  le  salicylate  de  soude  fût  plus  rapidement 
absorbé.  • 


EXP; IV;  “ Chienmâtiné>  vigoureux;  poids  11  kilogr.  500;  injection  sous- 
cutanée  de  20  grammes  de  salicylate  de  soude  en  solution  concentrée- 
mort  dans  la  nuit  suivante.  ceuuee, 


2 h.  30.  On  injecte  sous  la 
rents,  10  gram.  de  salicylate 


peau  du  ventre,  en  huit  points  diffé- 
de  soude  contenus  dans  18  cent.  cub. 
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solution  Après  1 injection,  qui  est  assez  douloureuse,  1 animal 
fèche  pendant  quelques  instants  les  points  où  l’on  a fait  les  piqûres. 

2 li.  53,  Selle  copieuse,  solide.  , k rry. 

3 b.  Nouvelle  injection  sous  lu  peau  du  ventre  et ; du . dos  d-  5 gr. 

sa  respiration  s’accélère  ; il  paraît  inquiet  et  change  constamment 
de  place  et  de  position.  . . 

o v,  90  Seconde  selle  encore  solide,  mais  molle. 

, ï'  qo  On  iniecte  encore  sous  la  peau  du  ventre  5 grammes  de 

3 h.  30.  L a respnauun  o ?•.  , . «p-î+é  II  ne  peut 

par  instants.  Le  chien  est  tres-affaibli  très^ag  ^ ^ ^ _ 

garder  aucune  position  e ‘.  ou  reCoucher  un  peuplusloin 

couché  ü se  releve  est  intacte,  et  les  .ans  de  la 

et  s etendre  sui  ^ • t troublés.  L’animal  tourne  latete 

vue  et  de  Y ouïe  ne  parai  P , ler  plusieurs  fois  et  avec  ins- 

C.'.^Tî; ..  » « "••••'•  •' 

■Vit  t 

moment  elle  se  calme  un  p • . , alimentaire  et  mu- 

^ ;VTJ£  ^ --- * “ la  première  in- 

3 L’affaiblissement  faiblesse, 

l’animal  ne  peut  tenir  en  p c mucosités  filantes, 

3 b.  45.  Efforts  de  ^'^tnts  Ces  efforts  épuisent  l’ani- 

porracées  spumeuses  peu^a  a Uwt  ou  plutôt  retombe 

mal  qui  s était  lève  e i ibüüè  est  bien  conservée  ; si  on 

à la  place  même  ou  il  est.  Sa  lui  presse  sur  la  queue  il 

Iui  marche  sur  la  pat  - montre  les  dents  et  se  re- 
fait  une  grimace  de  douleui  o 

tourne  pour  mordre. 
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3 h.  50.  Troisième  vomissement;  il  y en  a un  quatrième  à 4 h 10. 

4 h.  17.  Troisième  selle,  presque  entièrement  liquide. 

4 h.  35.  Cinquième  vomissement  qui  expulse,  comme  les  précé- 
dents, une  faible  quantité  de  mucus. 

4 h.  45.  L’animal  se  lève  et  se  promène  un  peu  ; mais  il  tremble 
sur  ses  pattes,  et  sa  démarche  est  hésitante  et  incertaine. 

5 h.  20.  Quatrième  selle,  liquide,  avec  quelques  mucosités.  La 
respiration  est  toujours  courte  et  précipitée,  et  l’animal  tire  la 
langue  comme  s’il  venait  de  faire  une  longue  course.  L’intelligence 
est  toujours  intacte  et  la  sensibilité  bien  conservée. 

De  5 h.  20  à 6 h.,  plusieurs  efforts  infructueux  de  défécation. 

A partir  de  ce  momenton  n’observe  plus  l’animal  qui  meurt  dans 
la  nuit.  A 8 heures  et  demie  il  n’était  pas  encore  mort. 

A la  nécropsie,  faite  le  lendemain,  on  ne  trouve  rien  de  parti- 
culier dans  les  poumons  ni  au  cœur;  il  n’y  a pas  d’ccchymoses  pul- 
monaires sous-pleurales.  Foie  et  reins  normaux. 

Les  enveloppes  du  cerveau  (arachnoïde  et  pie-mère)  sont  légère- 
ment congestionnées. 

Le  gros  intestin  et  le  rectum  sont  également  congestionnés  et 
présentent  ça  et  là  quelques  ecchymoses.  La  muqueuse  stomacale 
est  peu  congestionnée. 

Au  niveau  des  injections  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  est  infil- 
tré et  fortement  ecchymosé. 

Le  sang,  l’urine,  la  hile,  traités  par  le  perchlorure  de  fer,  don- 
nent une  réaction  violette  très-marquée. 


Nous  avons  donc  injecté  sous  la  peau  de  ce  chien  une 
dose  considérable  de  salicylate  de  soude  (20  gr.)  et  cepen- 
dant il  n’a  succombé  que  dans  la  nuit,  plus  de  6 heures  après 
la  première  injection.  Pendant  près  de  4 h.  nous  n’avon3 
pu  noter  chez  cet  animal  aucun  trouble  appréciable  de  la 
sensibilité,  aucun  trouble  del’intelligence  non  plus  que  des 
sens  spéciaux  de  la  vue  et  de  l’ouïe;  mais  nous  avons  observé 
de  l’agitation,  de  l’abattement  et  des  troubles  assez  pro- 
fonds du  côté  du  tube  digestif  et  de  l’appareil  respiratoire. 
La  respiration  s est  accélérée  d’une  façon  remarquable  sur- 
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tout  après  la  dernière  injection  ; il  est  survenu  des  vomis- 
sements assez  violents  ainsi  que  la  diarrhée  et  du  ténesme, 
et  à la  nécropsie  on  a trouvé  diverses  lésions  du  côté  de 
l’appareil  digestif.  Mais  nous  n’avons  pas  assisté  aux  der- 
niers moments  de  l’animal  et  nous  ne  savons  comment  il 
est  mort. 

Nous  n’avons  pas  répété  cette  expérience  parce  que  les 
injections  sous— cutanées  sont  très-douloureuses  et  que  si 
la  mort  eût  encore  été  aussi  lente  à venir  que  dans  1 ex- 
périence ci-dessus  il  ne  nous  eût  pas  toujours  été  facile  de 
suivre  l’animal  jusqu’à  la  fin  ; mais  nous  avons  donné  le 
salicylate  de  soude  par  d’autres  voies. 

Nous  l’avons  d’abord  introduit  dans  l’estomac  après  en 
avoir  fait  des  solutions  très-étendues  pour  que  ce  médica- 
ment irritât  le  moins  possible  la  muqueuse  stomacle  et  fût 
plus  rapidement  et  plus  facilement  absorbé.  Malgré  ces 
précautions  il  survenait  très-vite  des  vomissements,  et  la 
majeure  partie  de 'la  substance  était  rejetée  sans  effet  utile 
pour  les  phénomènes  que  nous  voulions  observer. 

Il  fallait  donc  recommencer  et  introduire  dansl  estoma- 
de  nouvelles  quantités  de  salicylate  de  soude  jusqu  à ce 
qu’on  vît  apparaître  les  accidents  mortels.  Dans  1 une  de 
nos  expériences  nous  sommes  ainsi  parvenu  à provoquer 
la  mort  avec  12  grammes  de  substance  active  seulement  ; 
ces  12  grammes  ont  été  donnés  en  trois  doses  à 48  heures 
d’intervalle  l’une  de  l’autre,  et  l’animal  a succombé  le 
5e  jour,  6 heures  et  demie  après  la  prise  delà  dernière  dose, 
(voir  page  55,  exp.  VIII.). 

Mais  les  vomissements  que  l’on  provoque  et  qui  se  îépè- 
tent  plus  ou  moins  chaque  fois  que  l’on  donne  le  salicylate 
de  soude,  ces  vomissements  épuisent  l’animal  et  ne  sont 
pas  sans  avoir  d’influence  sur  la  mort  ; de  plus,  comme  ils 
expulsent  toujours  une  certaine  partie  de  la  substance  ac- 
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tive,  il  est  impossible  de  savoir  quelle  est  la  quantité  qui 
en  a été  absorbée  et  quelle  est  la  dose  qui,  introduite  dans 
l’estomac,  suffirait  pour  amener  la  mort  si  elle  était  entiè- 
rement absorbée.  —C’est  pourquoi  nous  avons  curarisé  des 
chiens  afin  d’empêcher  les  efforts  de  vomissement  et  deren- 
dre  impossible  le  rejet  du  médicament  introduit  dans  l’es- 
tomac. Dans  ces  conditions  nous  avons  donné  des  doses 
diverses  de  salicylate  de  soude  et  nous  avons  vu  que  12  à 
15  grammes  de  cette  substance  suffisaient  chez  un  chien 
de  taille  moyenne  (10  à 13  kilogr.)  pour  amener  la  mort 
dans  une  espace  d’une  heure  environ,  (exp.  X,  p.  64). 

Nous  avons  vu  la  mort  survenir,  avec  des  doses  relati- 
vement moins  élevées,  et  dans  le  même  espace  de  temps  à 
peu  près  (exp.  XIY  bis),  mais  alors  les  animaux  avaient 
subi  des  mutilations  diverses. 

Chez  ces  animaux  curarisés,  dont  tous  les  muscles  de  la 
vie  animale  étaient  soustraits  à l’influence  du  système 
nerveux,  on  entretenait  la  vie  à l’aide  de  la  respiration 
artificielle  et  c’est  par  le  cœur  qu’ils  mouraient.  Celui-ci 
se  troublait  d’abord  et  devenait  irrégulier,  puis  il  se  ralen- 
tissait peu  à peu  et  s’arrêtait  en  diastole.  Mais  chez  les 
chiens  non  curarisés  la  respiration  était  toujours  profon- 
dément troublée  et  c est  plutôt  par  le  poumon  que  par  le 
cœur  qu’ils  paraissaient  mourir. 

Le  salicylate  de  soude  introduit  dans  l’estomac  à hautes 
doses  produit  donc,  comme  lorsqu’il  est  injecté  sous  la 
peau,  des  troubles  plus  ou  moins  profonds  du  côté  des 
appareils  de  la  respiration,  de  la  circulation  et  de  la  diges- 
tion. 

Directement  introduit  dans  le  sang  par  une  veine,  le  sa- 
licylate de  soude  produit  encore  les  mêmes  effets,  comme 
on  peut  le  voir  dans  les  expériences  que  nous  donnons  ci- 
dessous  ; mais  alors  la  quantité  de  substance  injectée  agit 
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fatalement  tout  entière,  et  il  est  facile  d’en  étudier  les 
effets  et  de  voir  la  dose  qui  est  nécessaire  pour  amener  la 
mort.  — Pour  ces  injections  intra-veineuses  nous  nous 
sommes  servi  d’une  solution  neutre  au  6°  qui,  nous  le  sa- 
vons, n’altère  pas  les  éléments  constitutifs  du  sang. 


Exp.  Y.  — Jeune  chien  mâtiné  de  griffon  et  de  barbet  ; poids  10  kilogr.  200  ; 

injection  intra-veineuse  de  12  grammes  de  salicylate  de  soude;  mort  au 

bout  de  33  minutes. 

Le  chien  est  attaché  sur  la  table  à expériences  et  l’on  observe 
l’état  de  la  respiration,  du  pouls  et  de  la  température.  Celle  ci, 
prise  dans  l’anus,  est  de  40,2.  Il  y a,  par  minute,  140  pulsations  et 
20  respirations. 

3 h.  10.  La  veine  saphène  du  membre  gauche  ayant  été  préala- 
blement mise  à nu  et  munie  d’une  canule,  on  y injecte  avec  pré- 
caution et  lentement  24  cent,  cubes  d’une  solution  neutre  de  sali- 
cylate de  soude.  Cette  solution  est  au  6°  et  les  24  cent,  cubes  ren- 
ferment par  conséquent  4 gr.  de  salicylate  de  soude. 

3 h.  14.  Efforts  de  vomissements  et  rejet  de  quelques  mucosités 
qui,  traitées  par  le  perchlorure  de  fer,  ne  donnent  aucune  réac- 
tion. 

3 h.  19.  Le  pouls,  la  respiration  et  la  température  ne  sont  pas 
modifiés;  et  l’on  fait  une  seconde  injection  de  2 gr.  de  salicylate 
(I2centigr.  cubes  de  solution).  Elle  est  immédidtement  suivie  d’un 
nouveau  vomissement.  Le  mucus  rejeté  est  encore  traité  par  le 
perchlorure  et  ne  donne  pas  de  réaction. 

3 h.  21.  La  respiration  devient  notablement  plus  fréquente  (60 
par  minute);  mais  le  pouls  n’est  guère  modifié  (150  pulsations).  La 
température  n’a  pas  varié. 

3 h.  25.  On  injecte  encore  dans  la  veine  3 gr.  de  salicylate  de 
soude.  L’animal  vomit  de  nouveau,  et  les  matières  rejetées  don- 
nent cette  fois  une  réaction  violette  très-prononcée,  quand  on  y 
ajoute  une  goutte  de  perchlorure.  Elles  sont  mêlées  avec  la  salive 
qui  coule  alors  en  assez  grande  abondance. 

La  respiration  est  précipitée  et  haletante.  Eile  se  ralentit  par 
moments  et  il  se  fait  alors  quatre  ou  cinq  respirations  de  suite  qui 
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sont  assez  lentes  et  presque  normales  ; mais  aussitôt  après  elle  re- 
devient très-rapide.  Selon  qu’il  y a ou  non  de  ces  ralentissements, 
le  nombre  des  respirations  varie  entre  120  et  160  par  minute.  Le 
pouls  est  petit,  irrégulier  et  si  fréquent  qu’il  est  impossible  de  le 
compter. 

3 h.  30.  Nouvelle  injection  de  3 gr.  de  salicylate.  Comme  les  pré 
cédentes,  elle  est  aussitôt  suivie  d’un  vomissement  et  d’efforts  de 
vomissement. 

3 h.  35.  140  à 150  respirations  à la  minute.  Pouls  petit,  irrégu- 
lier, rapide,  Température  anale  40°.  L’animal  est  haletant  et  tire 
la  langue.  Il  paraît  très -fatigué. 

3 h.  40.  L’affaiblissement  fait  des  progrès  rapides,  et  bientôt 
l’animal  ne  peut  plus  soutenir  sa  tête  qu’il  laisse  retomber  sur  la 
table,  mais  la  sensibilité  n’est  point  éteinte.  Le  pouls  et  la  respi- 
ration se  ralentissent  un  peu.  105  à 1 10  respirations.  Pouls  faible 
et  petit,  battant  environ  150  fois. 

3 h.  42.  La  respiration  devient  pénible  et  anxieuse  ; le  pouls  est 
très-irrégulier  et  présente  des  intermittences. 

3 h.  43.  Les  mouvements  du  cœur  et  ceux  de  la  respiration  s’ar- 
rêtent à peu  près  en  même  temps.  Petits  mouvements  convulsifs 
des  muscles,  des  lèvres  et  du  nez. 

La  rigidité  cadavérique  se  montre  très-rapidement,  et  le  ca- 
davre de  1 animal  est  encore  chaud  qu’elle  est  déjà  très-pronon- 
cée. On  se  hâte  de  mettre  à nu  l’espace  sous  occipital  et  de  re- 
cueillir le  liquide  céphalo-rachidien.  Celui-ci,  traité  par  le  per- 
chlorure  de  fer,  donne  une  réaction  violette  faible,  mais  cependant 
assez  nette. 

Les  poumons  présentent  ça  et  là  des  ecchymoses  sous-pleurales, 
et  quelques  points  d'emphysème. 

Le  cœur  est  revenu  sur  lui-meme  et  ne  présente  rien  à noter. 
Pas  de  liquide  dans  le  péricarde. 

La  muqueuse  du  tube  digestif  est  saine  et  n’offre  rien  de  parti- 
culier. 

Le  foie  et  les  reins  sont  normaux  ; la  rate  est  contractée. 

Le  cerveau  et  ses  enveloppes  ne  présentent  égalemen  rien  à 
noter. 
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Exp.  VI.  — - Petit  chien  caniche;  poids  4 kil.  ; injection  intra-veineuse  de 
4 gr.  de  salicylate  de  soude;  mort  12  minutes  après. 


3 h.  8.  L’animal  étant  préparé  comme  le  précédent,  on  lui  in- 
jecte, dans  une  veine  saphène,  3 gr.  de  salicylate  de  soude  en  so- 
lution neutre  au  6e.  Avant  l’injection  il  y a 20  respirations  et  120 

pulsations  à la  minute. 

3 h.  12.  Effort  de  vomissement  et  rejet  de  matières  alimentaires 
mêlées  d’une  certaine  quantité  de  mucus.  Pas  de  réaction  par  le 
perchlorure. 

3 h.  14.  Seconde  injection  de  1 gr.  50  de  salicylate.  Efforts  de 
vomissement  aussitôt  après.  Puis  la  respiration  s’accélère  et  le 
pouls  augmente  de  fréquence.  R.  60  à 70.  P.  140  environ,  irrégu- 

11er-  „ . 

3 h.  18.  Il  se  ralentit  encore  et  ne  bat  plus  que  56  fois  à la  mi- 
nute. La  respiration  devient  très-pénible.  Bientôt  le  cœur  ne  bat 
plus  que  par  saccades  et  la  main,  placée  à la  région  précordiale, 
sent  3 ou  4 battements  puis  un  arrêt,  puis  d’autres  battements  sui- 
vis d’un  nouvel  arrêt,  puis  encore  deux  ou  trois  battements  suivis, 
cette  fois,  d’un  arrêt  définitif.  L’animal  paraît  faire  encore  quel- 
ques efforts  de  respiration,  puis  il  étend  et  raidit  convulsivement 
les  membres,  renverse  fortement  la  tête  en  arrière  et  meurt  en  cet 

état.  Il  est  3 h.  20.  _ 

L’urine  émise  au  moment  de  la  mort  est  traitée  par  le  perc  h.  o- 

rure  de  fer  et  ne  donne  aucune  réaction. 

Le  liquide  céphalo-rachidien,  recueilli  et  examiné,  ne  donne 

qu’une  réaction  fort  douteuse. 

Le  poumon  présente  çà  et  là  des  points  d’emphysème  et  quel- 
ques ecchymoses  disséminées.  Les  autres  organes  ne  présentent 


rien  à noter. 

La  rigidité  cadavérique  est  survenue 


très-vite,  et  elle  était  très- 


prononcée. 


Un  autre  chien  (voir  exp.  VII,  page  54)  du  poids  de 
10  kilogr.  a résisté  à une  injection  intra-veineuse  de  7 gr. 
de  salicylate  de  soude  ; mais  il  a été  très-abattu  et  il  a pré- 
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sente  des  troubles  profonds  du  côté  de  l’appareil  de  la  di- 
gestion et  de  la  respiration.  La  plupart  de  nos  chiens  ont 
succombé  à des  doses  de  10  à 12  grammes,  et  15  grammes 
de  salicylate  de  soude  injectés  dans  une  veine  ont  toujours 
suffi  pour  amener  la  mort  dans  un  assez  bref  délai  même 
chez  les  chiens  vigoureux  et  de  forte  taille  (15  à 20  kilog.). 
Mais  c’est  encore  là  une  dose  assez  élevée  et  le  salicylate 
de  soude  n’est  pas,  comme  on  voit,  une  substance  très- 
toxique. 

Introduit  dans  l’estomac  ou  directement  injecté  dans  le 
sang,  son  premier  effet  a toujours  été  le  vomissement  : ce 
phénomène  se  répète  plus  ou  moins  souvent  et  avec  plus 
ou  moins  de  violence  selon  la  dose.  C’est  ensuite  la  respi- 
ration qui  se  trouble  : elle  devient  plus  fréquente  et  s’accé- 
lère dans  des  proportions  très-remarquables.  De  son  côté 
le  cœur  devient  très-irrégulier  et  subit  des  modifications 
dans  le  nombre  et  dans  le  rhythme  de  ses  mouvements, 
pendant  que  des  selles  fréquentes,  de  la  diarrhée  et  même 
du  ténesme  viennent  révéler  les  troubles  de  la  partie  infé- 
rieure du  tube  digestif.  Bientôt  la  lassitude  est  extrême  et 
l’animal  tombe  dans  une  prostration  profonde.  — L’intelli- 
gence paraît  cependant  rester  intacte  jusqu’au  dernier 
moment,  de  même  que  les  sens  de  la  vue  et  de  l’ouïe  ; et  à 
aucun  moment  la  sensibilité  ni  la  motilité  ne  sont  absolu- 
ment éteintes,  comme  cela  peut  se  voir  chez  la  grenouille. 

En  résumé,  le  salicylate  de  soude  produit  toujours  à peu 
près  les  mêmes  effets,  de  quelque  manière  qu’il  soit  intro- 
duit dans  l’organisme.  Il  provoque  constamment  des  trou- 
bles plus  ou  moins  profonds  du  côté  des  appareils  de  la 
digestion,  de  la  respiration  et  de  la  circulation.  Le  plus 
souvent  c’est  la  respiration  qui  s’arrête  la  première  et  les 
animaux  meurent  par  aphyxie  en  présentant  des  convul- 
sions plus  ou  moins  violentes  ; mais  parfois  c’est  le  cœur 
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qui  paraît  s’arrêter  le  premier(exp.  III  et  VI.)  et  en  tout  cas, 
le  salicylate  de  soude  peut  tuer  par  arrêt  du  cœur,  comme 
cela  a lieu  chez  les  animaux  curarisés  dont  on  entretient 
la  vie  à l’aide  de  la  respiration  artificielle,  (voir  exp  X 
page  64.) 

Chez  le  chien  comme  chez  le  cobaye  la  raideur  cadavé- 
rique survient  ordinairement  très-vite  et  elle  est  souvent 
très-prononcée  avant  même  que  le  corps  de  l’animal  ne 
soit  refroidi. 

A la  nécropsie,  on  trouve  à peu  près  constamment  les 
mêmes  lésions  de  quelque  manière  qu’on  ait  donné  le  sali- 
cylate de  soude, 

Le  poumon  est  plus  ou  moins  congestionné  et  présente 
presque  toujours  des  ecchymoses  sous-pleurales  ainsi  que 
des  ilôts  d’emphysème  plus  ou  moins  étendus  et  plus  ou 
moins  nombreux. 

Le  cœur  est  le  plus  souvent  arrêté  en  diastole  et  gorgé 
de  sang,  surtout  le  ventricule  droit  que  l’on  trouve  toujours 
mou  et  flasque.  — Le  péricarde  contient  assez  fréquem- 
ment 3 à 4 centimètres  cubes  de  liquide,  mais  parfois  on 
ne  trouve  que  quelques  gouttes  de  sérosité,  ou  meme  seu- 
lement une  humidité  un  peu  plus  grande  qu  a 1 état  ordi- 
naire. (voir  plus  loin  exp.  XI,  XII,  XIII.) 

L 'estomac  est  plus  ou  moins  congestionné  et  présente 
souvent,  dans  sa  portion  cardiaque  surtout,  des  points 
ecchymotiques  sur  les  plis  de  sa  muqueuse.  Il  en  est  de 
même  de  l’intestin  grêle,  et  ces  lésions  se  voient  alors  meme 
que  le  salicylate  de  soude  a été  injecté  dans  une  veine,  si 
la  mort  n’est  pas  arrivée  trop  rapidement.  - Le  gros  in- 
testin et  le  rectum  plus  spécialement  sont  toujours  conges- 
tionnés et  présentent  çà  et  là  des  infiltrations  sanguines 
et  des  ecchymoses  plus  ou  moins  prononcées. 

Les  enveloppes  du  cerveau,  pie-mère  et  arachnoïde  sont 
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souvent  congestionnées  ou  même  infiltrées  de  sang  sur 
quelques  points.  La  substance  cérébrale  ne  présente  rien 
de  particulier. 

Nous  conclurons  des  expériences  qui  précèdent. 

1°  Que  le  salicylate  de  soude  n’est  pas  une  substance  très- 
active  en  ce  sens  qu’il  enfaut  des  doses  assezconsidérables 
pour  amener  la  mort,  aussi  bien  chez  le  chien  que  chez  la 
grenouille  et  le  cobaye  ; (relativement  aux  poids  des  ani- 
maux, ces  doses  doivent  être  dans  la  proportion  de  1 pour 
1000  environ,  chez  la  grenouille;  de  1 pour  9 à 1200  chez 
le  chien,  selon  que  la  substance  est  introduite  dans  l’esto- 
mac ou  injectée  dans  une  veine  ; de  1 pour  600  chez  le  co- 
baye, quand  le  salicylate  de  soude  est  donné  en  injections 
sous-cutanées  comme  chez  la  grenouille.) 

2’  Qu’il  produit  des  effets  analogues  chez  ces  divers 
animaux,  et  que,  chez  le  chien,  ces  effets  sont  les  mêmes 
de  quelque  manière  qu’il  soit  administré  ; 

3°  Qu’il  agit  principalement  sur  le  tube  digestif,  sur  la 
respiration  et  sur  la  circulation. 

4°  Que  chez  la  grenouille  la  mort  arrive  par  arrêt  du 
cœur  tandis  que  chez  le  chien  et  le  cobaye,  elle  paraît  être 
due  aux  troubles  respiratoires  ; (chez  ces  derniers  cepen- 
dant les  troubles  cardiaques  sont  assez  profonds  pour  pou- 
voir déterminer  la  mort  par  eux  seuls.) 
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ACTION  PHYSIOLOGIQUE. 

Nous  venons  de  voir  que  la  présence  du  salicylate  de 
soude  dans  l’organisme  occasionne  des  troubles  divers  et 
que  ceux-ci  peuvent  être  assez  profonds  pour  déterminer 
la  mort.  Il  nous  faut  maintenant  chercher  à quelle  dose  ce 
médicament  commence  à produire  des  effets,  et  il  nous  faut 
déterminer  la  nature  et  le  degré  des  modifications  qu  il 
apporte  dans  le  fonctionnement  des  divers  organes  et  appa- 
reils de  l’économie.  — Puisque  c’est  sur  le  tube  digestif, 
sur  le  poumon,  et  sur  le  cœur  qu’il  paraît  exercer  tout 
d’abord  son  action,  nous  commencerons  par  étudier  les 
désordres  qu’il  engendre,  à doses  plus  ou  moins  élevées, 
dans  les  appareils  de  la  digestion,  de  la  respiration  et  de  la 
circulation.  Puis  nous  dirons  ce  que  devient  la  tempéra- 
ture, ce  que  deviennent  les  secrétions  et  les  modifications 
diverses  qu’elles  subissent.  Nous  examinerons  ensuite 
l’action  spéciale  du  salicylate  de  soude  sur  le  système  ner- 
veux et  nous  essayerons  d’expliquer  1 action  physiologique 
et  thérapeutique  de  ce  médicament. 

Si  les  divers  troubles  organiques  que  nous  verrons  surve- 
nir chez  lesanimaux  sous  l’influence  dusalicylate  de  soude, 
n’ont  guère  été  observés  chez  l’homme,  cela  tient  à ce  que 
les  doses  de  ce  médicament  qui  suffisent  aux  besoins  de  la 
thérapeutique  sont  en  général  assez  faibles  pour  ne  pro- 
duire aucun  désordre  dans  l’économie,  et  à ce  que  les  ob- 
servateurs qui  ont  expérimenté  cette  substance  sur  eux- 
mêmes  n’ont  guère  dépassé  les  doses  thérapeutiques 
ordinaires.  Mais  il  est  probable  que  si  l’on  élevait  les  doses, 
on  verrait  également  survenir  chez  l’homme  des  troubles 
fonctionnels  divers  et  plus  ou  moins  prononcés:  on  a eu 
d’ailleurs  l’occasion  d’en  noter  quelques-uns,  et  ces  tioubles 
sont  de  même  nature  que  ceux  qui  se  montrent  chez  les 
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animaux  soumis  à l’expérimentation.  Aussi,  en  étudiant 
les  modifications  que  provoque  le  salicylate  de  soude  dans 
le  fonctionnement  des  divers  appareils,  nous  dirons  tou- 
jours si  des  modifications  analogues  ont  été  observées  chez 
l’homme  sain  ou  malade. 

A.  — Action  sur  le  tube  digestif. 

Le  salicylate  de  soude  n’a  guère  été  expérimenté  chez 
l’homme  sain,  et  il  ne  l’a  été  qu’à  faibles  doses.  Mais  la 
plupart  des  auteurs  s’accordent  à dire  que  l’on  peut  ingérer 
des  doses  quotidiennes  de  6 à 8 gr.  de  ce  médicament  sans 
aucun  inconvénient  pour  le  tube  digestif,  si  l’on  a la  pré- 
caution de  les  prendre  en  trois  ou  quatre  fois  dans  une  so- 
lution convenablement  étendue.  Plusieurs  élèves  de 
M.  Germain  Sée  ont  pris  du  salicylate  de  soude  à cette  dose 
et  ils  ont  pu,  dit  cet  auteur  (1),  continuer  leur  travail  sans 
éprouver  le  moindre  trouble  ni  de  l’appétit  ni  de  la  diges- 
tion, ni  des  évacuations.  Quelques  expérimentateurs  ont 
cependant  noté  des  troubles  gastriques  et  intestinaux  avec 
des  doses  bien  inférieures  : M.  Benoit  (2)  a eu  des  nausées, 
des  coliques  peu  intenses  et  même  un  rejet  de  matières 
alimentaires  à la  suite  d’une  ingestion  de  4 gr.  de  salicy- 
late de  soude  pris  en  4 fois  à une  heure  d’intervalle  chaque 
fois.  Mais  le  médicament  était  en  poudre  et  simplement 
enveloppé  dans  du  pain  azyme  ; aussi  croyons-nous  que  les 
accidents  qu’il  a éprouvés  doivent  être  mis  sur  le  compte 
d’une  action  locale  et  être  regardés  comme  le  résultat  d’une 
irritation  directe  de  la  muqueuse  gastro-intestinale  et  non 
pas  comme  le  résultat  d’une  action  physiologique.  Le  sali- 
cylate de  soude  en  poudre  ou  en  solution  concentrée  peut 
en  effet,  comme  nous  l’avons  vu,  irriter  et  enflammer  les 

(1)  G.  Sée.  Bull,  de  l’Ac.  de  méd.,  1877,  t.  VI,  p.  699. 

(2)  Benoit.  Th.  de  Paris,  1877, 
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tissus  avec  lesquels  il  se  trouve  en  contact,  et  c’est  ce  qui 
a eu  lieu  dans  le  cas  particulier  qui  nous  occupe,  car 
M.  Benoît  dit  avoir  éprouvé  la  sensation  d’une  légère  brû- 


lure au  niveau  de  l’estomac. 

Chez  les  malades,  il  est  également  rare  que  le  sahcylate 
de  soude  provoque  des  troubles  gastro-intestinaux  à moins 


qu’il  ne  soit  donné  à doses  trop  fortes  ou  trop  fréquemment 
répétées  : la  plupart  des  auteurs  disent  en  effet  que  1 on 
peut  en  donner  jusqu’à  10  et  12  gr,  sans  inconvénients,  et 
Stricker,  cité  par  Hénocque  (1),  rapporte  le  fait  d’un  malade 


qui  aurait  pris  à son  insu  jusqu’à  22  gr.  d acide  salicylique 
en  un  seul  jour  sans  éprouver  aucun  phénomène  d intoxi- 
cation. On  a cependant  signalé  des  malaises,  des  nausées 

des  vomissements,  et  MM.  Bochefontaine  et  Chabbert  (2) 
citent  un  cas  de  vomissements  incoercibles  qui  ont  duré 
trois  jours  à la  suite  de  l’administration  d’une  dose  exagé- 
rée de  ce  médicament.  On  a même  retrouvé  à l’autopsie  des 


lésions  gastro-intestinales  ; mais  celles-ci  n’ont  guere  ete 


vues,  chez  l’homme,  qu’avec  l’acide  salicylique,  et  encore 
seraient-elles  dues  à l’impureté  du  médicament  d’après 
Büss,  Kôhler,  John,  Garcin,  Stricker,  Schrœder,  etc.,  qui 
disent  ne  les  avoir  jamais  rencontrées  quand  ils  se  sont 


servis  de  salicylate  de  soude  ou  d’acide  salicylique  purs. 

On  peut  donc  dire  d’une  manière  générale  que  chez 
l’homme,  sain  ou  malade,  le  salicylate  de  soude  ne  produit 
pas  de  troubles  gastro-intestinaux,  quand  il  est  donne 
aux  doses  thérapeutiques  ordinaires  de  6 à 10  gr.,  et  qu  on 
a la  précaution  de  le  faire  prendre  en  trois,  quatre  ou  cinq 
fois,  dans  des  solutions  convenablement  étendues.  — Les 
nausées  et  les  vomissements  que  l’on  a observes  avec  des 


(1)  A.  Hénoque.  Dictionnaire  encyclopédique  des  sciences  médicales,  s.  3, 

t.  YI,  p.  298.  , . , 

(2)  Bochefontaine  et  Chabbert.  Communication  à l’Académie  des  sciences, 

■17  septembre  1877. 


4 

doses  moins  élevées,  doivenl  être  mis  sur  le  compte  d’un 
mode  d’administration  défectueux. 

Les  animaux  supportent  également  très-bien  la  salicyr- 
late  de  soude  et,  d’après  Feser  et  Friedberger,  les  herbi- 
vores peuvent  même  en  prendre  des  doses  relativement 
plus  considérables  que  l’homme  sans  en  éprouver  aucun 
inconvénient.  Ces  auteurs  (1)  disent  en  effet  qu’ils  ont  pu 
donner  pendant  deux  semaines  et  sans  avoir  à noter  aucun 
trouble  organique,  des  doses  quotidiennes  de  3 gr.  d’acide 
salicylicjue  chez  la  brebis,  de  10  gr.  chez  le  cheval  et  de 
50  gi . chez  la  vache.  Or,  l’acide  salicylique  se  transforme 
dans  l’organisme  en  salicylate  de  soude,  et  les  doses  d’acide 
énoncées  ci-dessus  correspondent  environ  à des  doses  de 
4 gr.,  12  gr.  1/2  et  64  gr.  de  salicylate  de  soude. 

Chez  le  chien  qui  est  particulièrement  susceptible  et  qui 
vomit  si  facilement,  nous  avons  pu  donner  jusqu’à  2 et  3 gr. 
pai  jour  de  salicylate  de  soude  sans  provoquer  de  vomis- 
sement et  sans  amener  aucun  trouble  appréciable  dans  le 
fonctionnement  de  l’appareil  digestif;  mais  nous  en  avions 
fait  une  solution  sucrée  et  très-étendue  (au  40°)  que  nous 
donnions  par  doses  fractionnées  et  convenablement  espa- 
cées. — Chirone  et  Pétrucci  (2)  disent  cependant  que  même 
avec  des  doses  inférieures  on  observe  chez  cet  animal,  si 
1 on  prolonge  l’usage  du  médicament,  un  amaigrissement 
assez  rapide  et  une  diminution  de  poids.  — Des  doses  de 
1 gr.  50  ou  2 gr.  de  salicylate  de  soude  suffisent  au  con- 
traire pour  provoquer  le  vomissement  chez  le  chien  si  elles 
sont  données  en  une  seule  fois.  Quand  on  les  répète  à court 

(1)  Feser  et  Friedberger.  la  Berlin,  klinisch.  Wochensch.,  1875,  n»  93 
Analyse  d’un  travail  paru  clans  Archiv  f.  wisseus.  u.  prakt.  Thierheilkunde 

févnerîsTG110  ^ Pet‘’UCCi‘  C°mmeatario  cliuic0  de  Pisa'  2“  année,  janvier- 
Blanchier. 
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intervalle  ou  que  l’on  donne  d’un  seul  coup  des  doses  en- 
core plus  élevées,  les  vomissements  deviennent  nombreux, 
très-violents,  sanguinolents  même  parfois,  et  il  s y ajoute 
des  troubles  intestinaux  : diarrhée,  dyssenterie,  ténesme. 

(exp.  YII  et  VIII,  p.  54  et  55). 

Le  vomissement  survient  soit  qu’on  introduise  le  salicy- 
late  de  soude  dans  l’estomac,  soit  qu’on  l’injecte  dans  une 
veine,  et  dans  ce  dernier  cas  il  apparait  même  plus  rapide- 
ment que  dans  le  premier.  Dans  ce  second  cas  en  effet  le 
vomissement  ou  les  efforts  de  vomissements  se  montrent 
4 minutes  environ  après  le  début  de  l’injection  et,  à ce  mo- 
ment, les  matières  du  vomissement  ne  contiennent  encoie 

aucune  trace  de  salicylate  de  soude  (exp.  V,  VI,  pages  40 
et  42  , et  exp.  VII,  p.  54)  ; mais  quand  cette  susbtance  est 
introduite  dans  l’estomac  en  solution  convenablement 
diluée  pour  ne  pas  irriter  la  muqueuse  stomacale,  le  vomis- 
sement est  plus  tardif  et  n’apparait  souvent  que  10,  12  ou 
15  minutes  après  l’ingestion  (exp.  VIII,  P-  5o).  Ce  phéno- 
mène n’est  donc  pas  un  phénomène  d’ordre  reflexe  comme 
on  pourrait  être  tenté  de  le  croire,  et  il  n’est  pas  dû  à une 
action  particulière  du  salicylate  de  soude  sur  1 extrémité 
terminale  des  rameaux  gastriques  du  nerf  vague.  C’est  au 
contraire  le  résultat  d’une  action  centrale  de  ce  médicament, 
et  il  est  dû  à l’excitation  directe  des  noyaux  d’origine  de  ce 
nerf,  ou  mieux  du  spinal  qui  lui  est  accolé  et  lui  fournit  ses 
filets  moteurs.  S’il  en  était  autrement  et  si  le  vomissement 
était  ici  un  phénomène  réflexe  ayant  pour  point  de  départ 
l’action  du  salicylate  de  soude  sur  la  terminaison  des  fibres 
nerveuses  du  pneumogastrique  dans  l’estomac,  il  devrait 
évidemment  se  produire  beaucoup  plus  vite  quand  on  in- 
troduit ce  médicament  dans  l’estomac  que  lorsqu  on  1 in- 
jecte dans  une  veine  ; or  c’est  précisément  le  contraire  qui 

a lieu. 
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Le  salicylate  de  soude  agit  sur  les  sécrétions  ainsi  que 
nous  le  verrons  un  peu  plus  loin  : il  les  active  et  les  aug- 
mente dans  certaines  proportions,  et  de  plus  on  le  retrouve 
à peu  près  dans  toutes,  du  moins  chez  le  chien.  Il  pourrait 
donc  par  sa  présence  retarder  ou  même  empêcher  l’action 
ordinaire  des  sécrétions  sur  les  aliments  et  avoir  ainsi  une 
influence  plus  ou  moins  marquée  sur  la  digestion . Mais  d’a- 
bord il  ne  passe  qu’en  assez  faible  quantité  dans  celles  de 
ces  humeurs. qui  jouent  un  rôle  actif  dans  les  phénomènes 
delà  digestion,  et  puis  sa  présence  dans  ces  liquides  ne  paraît 
pas  apporter  de  grandes  modifications  dans  leurs  proprié- 
tés chimiques  : dans  la  salive  en  effet,  la  présence  d’un  qua- 
rantième de  salicylate  de  soude  ne  diminue  pas  d’une  façon 
bien  nette  l’action  de  cette  humeur  sur  l’empois  d’amidon, 
et  il  est  probable  que  ce  médicament  ne  modifie  pas  davan- 
tage les  propriétés  du  suc  gastrique,  non  plus  que  celles 
de  la  bile  et  des  autres  liquides  intestinaux.  Dès  lors  il  n’y 
a plus  de  raison  pour  qu’il  ait  une  influence  nuisible  sur  la 
digestion,  du  moins  lorsqu’il  est  donné  à doses  modérées. 
C est  en  effet  ce  qui  a lieu,  et  c’est  ce  que  nous  avons  vu 
chez  un  chien  que  nous  avions  soumis  pendant  plusieurs 
jours  de  suite  à une  dose  quotidienne  de  1 gr  50  de  salicy- 
late de  soude,  et  qui  n’a  présenté  aucun  trouble  des  fonc- 
tions digestives. 

Le  salicylate  de  soude  donne  a faible  dose  n’a  donc  pas 
d effet  nuisible  sur  les  phénomènes  de  la  digestion  ni  chez 
1 homme  ni  chez  le  chien.  Miais  a doses  plus  élevées  il  pro- 
duit chez  ce  dernier  des  désordres  plus  ou  moins  graves 
du  côté  de  l’appareil  digestif.  Outre  les  vomissements  et  les 
évacuations  fréquentes  qu’il  provoque,  il  peut  encore  dimi- 
nuer et  même  arrêter  complètement  les  sécrétions  après 
les  avoir  un  moment  activées,  (voir  exp.  XIX  et  XX,  pa- 
ges 117  et  120).  Il  faut  cependant  qu’il  soit  donné  à fortes 
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doses  pour  pouvoir  produire  ces  effets,  et  ces  doses  (4  à 
6 gr.  chez  le  chien)  sont  relativement  deux  ou  trois  fois 
plus  considérables  que  celles  qui  suffisent  chez  ) homme 
aux  besoins  de  la  thérapeutique. 

Chez  nos  chiens  qui  succombaient  à des  doses  trop  élevées 
de  salicylate  de  soude,  le  tube  digestif  présentait  les  diverses 
lésions  que  voici  : hyperhémie  de  la  muqueuse  stomacale 
avec  infiltrations  hémorrhagiques;  congestion  plus  ou 
moins  intense  du  duodénum;  ecchymoses  multiples  dans 
le  gros  intestin  et  surtout  dans  le  rectum.  Nous  avons  à 
peu  près  constamment  retrouvé  ces  lésions,  de  quelque  ma- 
nière qu’eût  été  donné  le  médicament,  pourvu  que  la 
mort  ne  survint  pas  trop  rapidement,  (voir  exp.  IV,  VIII, 
XI,  XII  etc.). 

Buss  les  a également  constatées  chez  le  lapin  ; mais 
Kôhler  dit  n’avoir  trouvé  aucune  lésion  dans  20  nécropsies 
d’animaux  tués  par  l’acide  salicylique  ou  le  salicylate  de 

soude  (1). 

Nous  verrons  plus  loin  à quoi  il  faut  attribuei  ces  lé- 
sions, et  nous  allons  maintenant  étudier  l’action  du  sali- 
cylate de  soude  sur  la  respiration. 


B. — Action  sur  la  Respiration. 

Chez  l’homme,  d’après  les  observations  des  auteurs  qui 
ont  employé  ce  médicament,  le  salicylate  de  sonde  donné 
aux  doses  ordinaires  de  6,  8 et  10  gr.  par  jour,  ne  parait 
pas  produire  d’effets  bien  appréciables  sur  la  respiration, 
et  ce  n'est  qu’exceptionnellement  qu  on  a obseï  vé  des  trou 
blés  respiratoires  chez  les  malades  soumis  à son  usage. 


(1)  Kohler.  Loc.  cit.  Centrait).,  n°  11. 
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Il  en  est  encore  de  même  chez  le  chien  tant  qu’on  donne 
le  médicament  à faibles  doses,  mais  à doses  plus  élevées  il 
provoque  des  troubles  respiratoires  plus  ou  moins  pro- 
fonds. 

Kôhler  (1)  a noté  un  ralentissement  de  la  respiration  et 
dit  que  ce  phénomène  s’obtient  à peu  près  constamment, 
même  avec  des  doses  assez  faibles.  D’après  cet  auteur,  le 
salicylate  de  soude  et  l’acide  salicylicjue  agissent  en  dimi- 
nuant l’excitabilité  des  rameaux  pulmonaires  de  pneumo- 
gastrique, d’où  une  oxygénation  insuffisante,  d’où  l’asphy- 
xie et  la  mort.  Chirone  et  Petrucchi  (2)  disent  que  ces 
substances  réduisent  ordinairement  le  nombre  des  respi- 
rations, mais  que  souvent  elles  l’augmentent.  Büss  (3), 
expérimentant  sur  des  lapins,  a vu  lui  aussi  un  ralentis- 
sement de  la  respiration,  puis  de  la  dyspnée,  des  secousses 
convulsives  et  la  mort.  M.  le  professeur  Germain  Sée  a 
également  observé  ces  phénomènes  et  il  a vu  la  mort 
arriver  « presque  subitement  chez  le  chien  comme  chez  le 
lapin,  après  deux  ou  trois  injections  de  1 à 2 grammes  de 
salicylate  de  soude  dilué  dans  10  à 15  parties  d’eau;  la 
mort  était  précédée  de  dyspnée  et  de  convulsions  géné- 
rales » (4).  Danewski  (5)  a noté  une  augmentation  de  fré- 
quence de  la  respiration,  et  c’est  ce  phénomène  qui  a 
également  attiré  notre  attention.  Nous  l’avons  observé 
chez  le  cobaye  où  il  précède  la  dyspnée  et  les  petites  con- 
vulsions de  l’agonie,  mais  c’est  chez  le  chien  qu’il  est  le 
plus  remarquable. 


(1)  Kohler.  Loc.  cit.  In  Centr.  f.  d.  medic.  Wissensch.,  1876,  n°  11. 

(2)  Chirone  et  Pétrucci.  Loc.  cit. 

(3)  Buss.  Loc.  cit. 

(4)  G.  Sée.  Loc.  cit,,  p.  696. 

(5)  Danewski.  Action  physiologique  du  salicylate  de  soude,  aualyse  in  Bul- 
letin de  thérapeutique,  1877. 
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Exp.  VII.  — Injection  intraveineuse  de  7 grammes  de  salicylate  de  soude. 
Troubles  profonds  du  côté  de  la  respiration  et  du  côté  de  l’appareil  di- 
gestif. 

Jeune  chien  mâtiné,  du  poids  de  10  kilogr.  — L’animal  est  at- 
taché sur  la  table  à expériences  et  l'on  découvre  la  veine  saphène 
dans  laquelle  on  introduit  et  fixe  une  canule  ; un  instant  après  on 
prend  l’état  du  pouls,  de  la  respiration  et  de  la  température. 

T.  anale,  39,2 ; R.,  22;  P.,  112. 

2 h.  5.  On  injecte  lentement  et  avec  précaution  dans  la  veine 
saphène  15  cent.  cub.  d’une  solution  de  salicylate  de  soude.  Cette 
solution  estau  5°,  et  elle  est  très-légèrement  acide. 

2 h.  8.  On  injecte  5 cent,  cubes  de  la  même  solution,  soit 
1 gramme  de  salicylate,  et  aussitôt  après  cette  injection  l’animal 
a des  efforts  de  vomissement. 

2 h.  15.  Nouvelle  injection  de  1 gramme  de  salicylate.  Vomisse- 
ment muqueux  et  bilieux  qui  ne  donne  aucune  réaction  par  le  per- 
chlorure  de  fer  ; la  salive  coule  eh  assez  grande  abondance.  La 
respiration  et  le  pouls  s’accélèrent.  R.,  30  à 36;  P.,  140. 

2 h.  20.  Autre  injection  de  1 gr.  de  salicylate.  La  respiration 
s’accélère  encore,  et  devient  haletante.  L’animal  tire  la  langue,  et 
boit  assez  avidement  de  l’eau  qu’on  lui  présente. 

2 h.  25.  Encore  une  injection  de  \ gr.  de  salicylate.  Après  cette 
injection  l’animal  est  très-agité,  et.  pousse  de  petits  cris  plaintifs. 
La  respiration  est  rapide 'et  précipitée.  R.,  72;  P.,  134;  T.  a., 
38,  6. 

On  retire  la  canule  de  la  veine  saphène,  on  détache  l’animal,  et 
on  le  met  à terre. 

2 h.  30.  Selle  diarrhéique  copieuse,  et  émission  dune  petite 
quantité  d’urine.  Celle-ci,  traitée  par  [le  perchlorure,  donne  une 
réaction  violette  assez  prononcée,  et  il  en  de  même  des  matières 

fécales. 

2 h.  35.  Vomissement  muqueux  et  bilieux,  qui,  traité  par  le  per- 
chlorure, ne  donne  qu’une  réaction  très-incertaine.  L’animal  paraît 
très-fatigué;  il  se  couche  et  s’étend  sur  le  flanc. 

2 h.  40.  Nouvelle  selle,  aqueuse  et  très-peu  abordante. 

2 h 45.  Efforts  de  défécation  et  de  vomissement. 
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3 heures.  L’animal  est  très-agitè  et  ne  peut  tenir  en  place  ; mais 
comme  il  est  en  même  temps  fatigué  et  très-faible,  il  ne  se  lève 
que  pour  se  recoucher  aussitôt.  La  respiration  est  anhéleuse, 
et  l’on  en  compte  jusqu’à  120  et  même  140  à la  minute;  mais  par 
moments  elle  se  calme,  et  il  n’y  en  a plus  alors  que  60  ou  50  seu- 
lement. P.,  150;  T.,  39°. 

3 h.  25.  Troisième  selle,  aqueuse  et  mêlée  de  mucosités  sangui- 
nolentes. 

3 h.  45.  P.,  136  ; T.,  39,5.  La  respiration  est  très-variable; 
parfois  elle  est  presque  normale,  mais  le  plus  souvent  elle  est 
brève,  rapide,  et  précipitée. 

4 h.  25.  P.,  144;  R.,  130  ordinairement,  mais  par  moments  il 
n’y  en  a que  50.  T.,  39,4. 

A ce  moment  la  faiblesse  de  l’animal  est  telle,  qu’il  ne  peut  se 
tenir  debout;  il  reste  couché  et  étendu  sur  le  flanc,  la  langue  tirée 
et  pendante,  comme  s’il  venait  de  faire  une  longue  course.  Si  on  le 
force  à se  lever  il  ne  fait  que  quelques  pas  à peine  et  se  recou- 
che aussitôt.  Son  intelligence  paraît  être  parfaitement  intacte;  il 
entend  et  reconnaît  très-bien  la  voix  qui  l’appelle,  mais  il  se  con- 
tente de  tourner  un  peu  la  tète,  et  il  n’a  pas  la  force  ou  le  courage 
de  se  lever.  La  sensibilité  paraît  également  assez  bien  conservée, 
et  si  l’on  pince  une  patte  ou  qu’on  presse  dessus  avec  le  pied,  l’a- 
nimal la  retire  aussitôt;  mais  ce  mouvement  est  lent  et  sans  force, 
et  il  ne  s’exécute  point  avec  l’énergie  et  la  vivacité  ordinaires. 

Cet  état  de  malaise  et  de  faiblesse  dure  toute  la  soirée,  et  l’ani- 
mal ne  touche  point  aux  aliments  qu’on  lui  présente. 

Le  lendemain  matin  l’agitation  a disparu,  et  il  ne  reste  plus 
qu’une  grande  fatigue,  qui  se  dissipe  elle-même  dans  la  journée. 
Le  soir,  l’animal  paraît  très -bien  rétabli  : il  ne  se  ressent  plus  de 
rien,  et  il  mange  comme  à l’ordinaire. 

Son  urine  est  examinée  tous  les  jours,  et  soixante-douze  heures 
aprèsl’injection  elle  contient  encore  des  traces  de  salicylate  de 
soude. 

Exp.  VIII.  — Introduction  dans  l’estomac  de  12  grammes  de  salicylate  de 

soude  donnés  en  trois  fois  à un  jour  d’intervalle.  Modification  de  la  respi- 
ration et  troubles  du  côté  de  l’appareil  digestif.  Mort  le  cinquième  jour. 

14  juillet.  10  h.  20.  On  introduit  dans  l’estomac,  à l’aide  d’une 
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sonde,  4 grammes  de  salicylate  de  soude  dissous  dans  50  cent, 
cubes  d’eau. 

10  h.  35.  Vomissement  muqueux  et  bilieux  contenant  une  partie 
de  la  solution  introduite  dans  l’estomac.  Second  vomissement  à 
10  h.  40;  troisième  vomissement  à'11  h.  25. 

L’animal,  fatigué  par  les  vomissements  et  les  efforts  de  vomis- 
sements se  coucbe;  il  présente  en  outre  un  peu  d’agitation,  et  la 
respiration  est  légèrement  accélérée.  Le  soir  il  mange  comme  à 
l’ordinaire,  mais  à 6 heures  du  soir  il  n’a  pas  encore  uriné. 

Le  lendemain,  15  juillet,  rien  à noter. 

16  juillet.  9 h.  20.  Nouvelle  introduction  dans  l’estomac  de  4 gr. 
de  salicylate  de  soude  dissous  dans  30  cent,  cubes  d’eau. 

9 h.  35.  Salivation  et  régurgitation.  Rejet  d’une  petite  quantité 
de  mucus  filant  et  visqueux,  mais  pas  d’efforts  de  vomissement. 

9 h.  47.  Vomissement  muqueux  assez  abondant. 

Midi.  L’animal  mange  comme  à l’ordinaire. 

2 h.  Il  est  inquiet  et  un  peu  agité.  La  respiration  est  plus  fré- 
quente et  légèrement  suspirieuse.  R.,  36;  P.,  120. 

2 h.  30.  Efforts  de  vomissement.  Emission  d’urine  qui  donne, 
avec  le  perchlorure,  une  réaction  vfblette  intense. 

Cet  état  de  malaise  et  d’anxiété  ne  commence  guère  à s’apaiser 
que  vers  3 h.  et  il  persiste,  en  diminuant  peu  à peu,  jusqu’à  5 h. 
A ce  moment  l’animal  mange  comme  d’ordinaire,  les  aliments 
qu’on  lui  présente. 

17  juillet.  L’animal  paraît  assez  bien  remis  ; cependant  le  matin 
la  respiration  est  encore  assez  fréquente.  On  compte  une  trentaine 
de  respiration  à la  minute  ; le  pouls  bat  104  fois.  A 3 h.,  la  respi- 
ration a repris  son  rhythme  normal  et  il  n’y  en  a plus  que  18  à la 
mi  nute. 

18  juillet,  9 h.  50.  R.,  28  à 30  ; P.,  120  ; T.,  39,6. 

9 h.  55.  Troisième  et  dernière  introduction  dans  l’estomac  de 
4 gr.  de  salicylate  de  soude  dissous  dans  30  cent.  c.  d’eau. 

10  h.  20.  Vomissement  muqueux  abondant  après  lequel  l’animal 
va  se  coucher  et  s’endort.  R.,  18  ; P.,  88;  T.  39,6. 

Midi.  L’animal  mange,  mais  moins  qu’à  l’ordinaire. 

1 h.  15.  R.,  34;  P.,  108;  T.  39,5. 

1 h,  20.  R.,  60;  P.,  116. 

1 h.  30.  Deux  ou  trois  vomissements  alimentaires.  Selle  diar- 
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rhéique  peu  abondante.  2 h.  La  respiration  devient  haletante  et 
suspirieuse.  R.,  100  à 114;  P.,  140  à 180;  T.,  39,8. 

4 h.  15.  L’animal  est  très-abattu  et  ne  peut  plus  se  tenir  sur  ses 
pattes.  Il  est  couché  et  étendu  sur  le  flanc;  quand  on  le  force  à se 
lever  il  retombe  aussitôt  plutôt  qu’il  ne  se  couche,  et  de  nouveau 
s’étend  sur  le  côté.  La  langue  est  pendante  et  légèrement  cyanosée. 
La  respiration  devient  de  plus  en  plus  pénible. 

4 h.  20.  On  le  force  à se  lever,  pour  le  faire  sortir  de  dessous  une 
table  sous  laquelle  il  est  couché  ; mais  à peine  a-t-il  fait  quelques 
pas  qu’il  tombe  ausitôt  sur  le  côté.  ,On  le  voit  alors  étendre  con- 
vulsivement les  membres  et  renverser  la  tête  en  arrière  ; il  a quel- 
ques secousses  cloniques  dans  les  membres  et  la  respiration 
s’arrête  un  instant. 

4 h.  23.  Trois  ou  quatre  mouvements  respiratoires  lents  et  péni- 
bles, pendant  que  la  main,  appliquée  à la  région  précordiale,  sent 
le  cœur  se  contracter  d’une  façon  lente  et  irrégulière.  L’animal 
fait  alors  un  violent  effort  de  respiration;  il  étend  et  raidit  forte- 
ment les  membres  en  renversant  la  tête  en  arrière  et  incurvant  le 
corps  qui  présente  une  concavité  dorsale.  Le  cœur  et  la  respiration 
s arrêtent  à peu  près  en  même  temps  et  l’animal  meurt  en  cet  état 
de  convulsions. Les  oreillettes  se  contractent  encore  et  battent  pen- 
dant quelques  minutes.  Après  la  mort  la  température  monte  à 40°. 

Après  la  mort  on  constate  que  les  muscles  n’ont  pas  perdu  leur 
contractilité  et  qu  on  peut  les  fairè  contracter  soit  en  les  électri- 
sant directement,  soit  en  électrisant  les  nerfs  qui  s’y  rendent  ; mais 
cette  contractilité  est  cependant  très-affaiblie, 

A la  néciopsie,  faite  à 5 h.,  on  trouve  le  corut  droit  rempli  d’un 
caillot  volumineux  et  noir  ; le  cœur  gauche  est  rempli  par  un  cail- 
lot fibrineux  assez  gros  et  rosé. 

Les  poumons  présentent  des  ilôts  d’emphysème,  de  la  congestion 

et  quelques  ecchymoses,  surtout  le  long  du  bord  vertébral  des  lobes 
inférieurs. 

Les  rems  offrent  un  peu  d’hyperhémie  de  la  substance  corticale. 

Le  foie  est  normal,  la  vésicule  biliaire  est  pleine  de  bile. 

U estomac  présente  une  muqueuse  assez  fortement  congestionnée 
ans  la  partie  cardiaque  de  la  grande  courbure  ; la  partie  pilorique 
est  normale.  Le  duodénum  est  assez  fortement  hyperémie.  Le 
rectum  est  congestionné  dans  toute  son  étendue,  et  il  y a plusieurs 
ecchymoses  vers  la  partie  inférieure. 
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Le  salicylate  de  soude  augmente,  comme  on  voit,  la 
fréquence  des  mouvements  respiratoires  et  cela  dans  une 
proportion  qui  est  parfois  considérable;  mais  il  faut  encore 
qu’il  soit  donné  à doses  relativement  assez  élevées,  et  4 gr. 
de  ce  médicament  introduits  dans  l’estomac  n’ont  que  très- 
peu  modifié  la  fréquence  de  la  respiration  (exp.  VIII).  La 
même  dose  injectée  dans  les  veines  n’avait  pas  encore  agi 
sur  la  respiration  au  bout  de  10  minutes  (exp.  VII  ; voir 
aussi  exp.  V).  Mais  quand  on  donne  des  doses  plus  élevées 
ou  que  les  chiens  sont  de  petite  taille  (exp.  VI),  on  observe 
une  augmentation  rapide  et  très-remarquable  des  mouve- 
ments respiratoires  qui,  de  15  ou  16  qu’il  y en  avait  d a- 
bord,  ne  tardent  pas  à s’élever  progressivement  à 40,  60, 
100  et  même  120,  140  et  au-delà  (exp.  V,  VrII).  La  respira- 
tion ne  s’accélère  pas  d’une  façon  uniforme  et,  quand  elle 
est  accélérée,  elle  n’est  point  régulière.  Elle  est  ordinaire- 
ment rapide  et  précipitée,  mais  par  moments  elle  se  calme 
et  revient  presque  à son  rhythme  normal.  On  compte  par 
exemple  30  ou  40  respirations  dans  une  demi-minute,  et 
une  quinzaine  seulement  dans  1 autre  demi-minute.  Plus 
tard,  quand  la  respiration  est  encore  plus  accélérée,  on 
compte  60  ou  70  respirations  dans  une  demi-minute,  puis  il 
y aune  dizaine  de  respirations  beaucoup  plus  lentes  , mais 
il  se  passe  souvent  plusieurs  minutes  sans  qu'il  y ait  aucun 
ralentissement  des  mouvements  respiratoires,  et  si  1 on 
vient  à les  compter,  on  en  trouve  jusqu’à  150  et  plus  à la 
minute.  La  respiration  est  alors  haletante,  et  1 animal  tire 
la  langue  comme  s’il  venait  de  faire  une  longue  course. 
Bientôt  elle  devient  anxieuse  et  pénible;  elle  ne  s exécute 
plus  qu’avec  une  extrême  difficulté  et  elle  ne  tarde  pas  à 

s’arrêter. 

C’est  toujours  cetfe  augmentation  de  fréquence  de  la 
respiration  que  nous  avons  vue  se  produire  sous  1 influence 


— 59  ~ 


du  salicylate  de  soude,  aussi  bien  chez  le  cobaye  (exp.  III), 
que  chez  le  chien,  et  nous  nous  n’avons  jamais  observé  le 
ralentissement  signalé  par  Kôhler.  Cette  action  du  salicy- 
late  de  soude  sur  la  respiration  est  d’ailleurs  concordante 
avec  l’action  qu’il  exerce  sur  les  autres  organes  et  que  nous 
allons  étudier  tout  à l’heure.  Elle  s’explique  naturellement 
par  une  action  centrale  portant  sur  le  bulbe  qui,  comme  on 
le  sait,  tient  la  respiration  sous  sa  dépendance  : cet  organe 
est  tout  d’abord  irrité  et  excité  par  la  présence  insolite  de 
cette  substance  dans  le  sang,  et  son  excitation  provoque 
une  augmentation  de  fréquence  des  mouvements  respira- 
toires; plus  tard  il  perd  ses  fonctions  par  suite  d’une  action 
toxique  directe  du  médicament  sur  ses  cellules  nerveuses, 
et  la  respiration  s’arrête.  Nous  ne  saurions  donc  admettre 
1 explication  de  Kôhler  qui  veut  que  le  salicylate  de  soude 
diminue  l’excitabilité  des  rameaux  pulmonaires  du  pneu- 
mo-gastrique  en  agissant  sur  leur  extrémité  terminale  ; 
nous  ne  saurions  l’admettre,  d’abord  parce  que  le  ralentis- 
sement de  la  respiration  n’est  pas  le  fait  ordinaire  de  l’ac- 
tion de  ce  médicament,  et  ensuite  parce  que  ce  ralentisse- 
ment lui-même  pourrait  s’expliquer  par  une  action  paraly- 
sante sur  le  bulbe  et  les  centres  nerveux,  explication  qui 
aurait  au  moins  le  mérite  de  se  trouver  en  parfait  accord 
avec  ce  que  nous  verrons  plus  loin  de  l’action  du  salicylate 

de  soude  sur  les  sécrétions  et  sur  le  système  nerveux  en 
général. 

Nous  allons  maintenant  aborder  l’étude  de  l’action  du 
salicylate  de  soude  sur  le  cœur  et  la  circulation,  et  ce  n’est 
qu’après  avoir  dit  quelques  mots  de  ses  effets  sur  la  tempé- 
rature que  nous  arriverons  à l’action  de  ce  médicament  sur 
les  sécrétions  et  sur  le  système  nerveux. 
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C.  — Action  sur  la  circulation. 

Chez  l’homme  sain  le  salicylate  de  soude,  donné  aux 
doses  thérapeutiques  ordinaires,  ne  paraît  pas  avoir  d’ac- 
tion bien  nette  sur  le  cœur,  et  nous  avons  déjà  vu  que  deux 
élèves  de  M.  G.  Sée  se  sont  soumis  à l’usage  journalier  de 
10  gr.  de  salicylate  de  soude  sans  pouvoir  constater  le 
moindre  changement  dans  le  nombre  et  dans  le  rhythme  de 
leurs  pulsations  cardiaques.  Cet  auteur  dit  que  l’on  observe 
parfois  des  troubles  vasculaires  partiels  portant  sur  la  cir- 
culation intra-crânienne  ou  faciale,  mais  que  le  cœur  con- 
tinue à battre  d’une  manière  régulière,  que  le  rhythme  et 
le  nombre  de  ses  battements  restent  à l’état  normal,  et 
qu’il  en  est  de  même  du  pouls  qui  ne  subit  pas  la  moindre 
modification  (1).  Chez  les  malades  il  en  est  généralement 
ainsi  etBuss,  Goldtammer,  Riess  ont  signalé  cette  absence 
d’action  du  salicylate  de  soude  sur  le  cœur;  mais  il  y a des 
exceptions  et  il  est  des  cas  où  ce  médicament  agit  sur  le 
pouls  et  peut  l’augmenter  ou  le  diminuer  de  fréquence 
dans  des  proportions  plus  ou  moins  remarquables.  Schrœ- 
der  cité  par  Hénocque  (2)  dit  qu’avec  de  fortes  doses  il  a 
toujours  observé  un  pouls  fréquent  (100  à 120), mais  qu’avec 
des  doses  moyennes  il  a vu  le  pouls  descendre  à 52  ou  56 
pulsations  par  minute,  alors  que  la  température  était 
de  38°,  5 à 39°.  Nous  connaissons  un  fait  où  chez  une  per- 
sonne atteinte  de  rhumatisme  subaigu  presque  sans  fièvre, 
le  salicylate  de  soude,  donné  à la  dose  quotidienne  de 

(1)  G.  Sée.  Bulletins  de  l’Académie  de  médecine,  1877,  2e  série,  t.  "VI, 
p.  701. 

(2)  A.  Hénoque.  Dictionnaire  encyclopédique  des  sciences  medicales,  art. 
Acide  salicijlique,  3°  s.,  t.  VI,  p.  307. 
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4 et  6 gr.  produisit  dès  le  quatrième  jour  un  ralentissement 
du  pouls  si  considérable  qu’on  fut  obligé  de  le  suspendre  : 
il  n y avait  plus  que  40  à 44  pulsations  à la  minute.  Quel- 
ques mois  plus  tard  ce  médicament  fut  essayé  de  nouveau, 
mais  il  fallut  encore  le  suspendre,  car  dès  le  3°  gr.  le  pouls 
était  descendu  à 48,  bien  que  les  3 gr.  eussent  été  pris  en 
3 fois  et  à 10  ou  12  heures  d’intervalle. 


C est  là  certainement  un  fait  exceptionnel  et  nous  ne 
pensons  pas  que  l’on  ait  souvent  occasion  de  voir  le  salicy- 
late  de  soude  agir  sur  le  cœur  d’une  façon  aussi  remar- 
quable ; mais  c’est  à titre  même  d’exception  que  nous 
avons  voulu  le  signaler.  La  plupart  des  auteurs  s’accordent 
en  effet  à dire  que  d’une  façon  générale  ce  médicament 
donné  aux  doses  ordinaires  de  6,  8 etlOgr.,  n’a  pas,  chez 
l’homme,  d’action  manifeste  sur  le  cœur  et  la  circulation. 

Il  en  est  de  même  chez  les  animaux  tant  que  le  salicylate 
de  soude  est  donné  à faibles  doses,  mais  à hautes  doses  il 
agit  d une  façon  très-active  sur  la  circulation,  contraire- 
ment a l’ opinion  de  quelques  auteurs  et  notamment  de 
‘ Germam  Sée  qui  dit  n’avoir  jamais  constaté,  dans  ses 
expériences  de  laboratoire,  la  moindre  modification  dans  la 

tension  artérielle,  ni  dans  le  nombre  des  pulsations  cardia- 
ques (1). 

Chez  la  grenouille  en  effet, le  salieylate  de  soude  ralentit 
les  mouvements  du  eœur  d'une  façon  considérable  et  les 
arrête  même, lorsqu’il  est  donné  à dose  suffisante.  Chez  cet 
animal  cependant  son  action  est  assez  lente  à se  produire  • 
ses  effets  ne  se  montrent  guère  qu'au  bout  d'une  demi . 

eure  et  il  s’écoule  2,  3 ou  4 heures,  suivant  la  dose  et  sui- 
vant état  de  l’animal,  avant  que  le  cœur  ne  soit  complète- 
ment  arrêté.  r 


(1)  G.  Sée.  Loc.  cit. . , p,  697 
expérience  à l’appui  de  l’opinion 


_ auteur  ne  donne  d’ailleurs  aucune 
qu’il  émet. 
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Exp.  IX.  — Injection  sous-cutanée  de  6 centigrammes  de  salicylate  de  soude 
chez  une  grenouille  verte  de  taille  moyenne;  ralentissement  progressif  du 
cœur  qui  s’arrête  2 h.  15  après  1 injection. 


2 h.  55.  L’animal  est  fixé  sur  une  plaque  de  liège  ; on  lui  met  le 
cœur  à découvert  et  on  lui  injecte,  sous  la  peau  des  doigts  de  la 
patte  postérieure  gauche,  4 centigr.  de  salicylate  de  soude  en  solu- 
tioncon  centrée. 

3 h.  35.  Les  mouvements  du  cœur  paraissent  un  peu  plus  lents 
et  moins  énergiques.  Il  y en  avait  56  par  minute  avant  l’injection, 
il  n’y  en  a plus  que  40.  La  motricité  et  la  sensibilité  sont  intactes. 

4 h.  16  battements  cardiaques  à la  minute  ; ils  sont  peu  énergi- 


ques. . 

4 b.  10.  Sous  la  peau  des  doigts  de  la  patte  postérieure  droite 

on  injecte  2 centigr.  de  salicylate  de  soude. 

4 b.  25.  Les  mouvements  du  cœur  sont  encore  plus  faibles  que 
tout  à l’heure  ; il  n’y  en  a que  12  par  minute.  La  sensibilité  est  en- 


core bien  conservée. 

4 h.  35.  La  motilité  est  notablement  affaiblie;  bien  que  I on  ait 
enlevé  les  épingles  qui  tenaient  la  grenouille  fixée  sur  la  plaque  de 
liège,  celle-ci  ne  peut  se  relever  et  se  remettre  sur  le  ventre.  La 
sensibilité  paraît  encore  assez  bien  conservée  et  les  excitations  pro- 
voquent des  mouvements,  mais  ceux-ci  sont  peu  énergiques.  ^ 

4 b.  40.  Les  mouvements  provoqués  sont  de  plus  en  plus^  faibles, 
mais  il  suffit  d’une  très-légère  excitation  pour  les  faire  naître.  Ce- 
pendant. si  on  renouvelle  les  excitations  à plusieurs  reprises,  elles 
ne  produisent  des  mouvements  qu’à  la  condition  d'être  déplus  en 
plus  énergiques,  et  même  la  troisième  ou  la  quatrième  n a déjà  plus 
d’effet.  Il  faut  laisser  un  instant  l’animal  en  repos  pour  que  les  ex- 
citations puissent  provoquer  de  nouveau  des  mouvements  réflexes 

4 h.  45.  Le  cœur  se  contracte  mollement  et  très-lentement . il  n y 
a que  3 pulsations  à la  minute.  La  pince  de  Pulver  Marcher  s app  i- 
quée  sur  la  peau  des  cuisses  ne  fait  pas  contracter  les  muscles 
sous-jacents,  mais  elle  détermine  des  mouvements  dans  les  mem- 
bres antérieurs.  „ . 

4 b.  55-  P-  8.  La  motilité  et  la  sensibilité  sont  très-affaiblies 

ne  tardent  pas  à disparaître. 


5 h.  Le  cœur  bat  toujours,  quoique  très-lentement  et  très-faible- 
ment, huit  ou  neuf  fois  seulement  par  minute. 

5 h,  5.  Les  muscles  cle  la  cuisse  droite  se  contractent  quand  on 
les  électrise  directement  ou  qu’on  électrise  le  nerf  sciatique  ; à 
gauche  ils  se  contractent  moins  bien.  L’électrisation  du  nerf  scia- 
tique provoque  des  mouvements  réflexes  dans  les  membres  anté- 
rieurs. 

5 h.  10.  Le  cœur  est  arrêté  en  diastole.  L’excitation  produite  avec 
un  bout  d’allumette  provoque  deux  ou  trois  petites  contractions, mais 
elles  sont  incomplètes  et  ne  vident  pas  entièrement  les  cavités  du 
cœur  : c’est  surtout  l’oreillette  et  le  bulbe  aortique  qui  se  con- 
tractent. L’électricité  détermine  deux  ou  trois  contractions  du 
venti icule,et  chaque  contraction  expulse  tout  le  sang  qui  se  trouve 
contenu  dans  cette  cavité. 

5 h.  20.  L’oreillette  bat  encore,  mais  très-faiblement,  elle  s’arrête 
bientôt. 

5 h.  25.  La  rigidité  cadavérique  est  déjà  très-prononcée,  et  l’on 
éprouve  une  certaine  résistance  pour  fléchir  les  membres. 

Sui  une  autre  grenouille,  une  pareille  dose  de  salicylate  de  soude 
introduite  en  poudre  sous  la  peau  des  pattes  postérieures  à produit 
sur  le  cœur  les  mêmes  effets.  Au  bo'uL  de  25  minutes  le  cœur  a com- 
mencé à se  ralentir  : de  58  pulsations  à la  minute  il  est  progressi- 
vement descendu  à 40,  puis  à 30,  à 20  et  à 16.  Au  bout  d’une  heure 
il  ne  battait  que  10  à 12  fois  par  minute,  mais  il  ne  s’est  arrêté  que 
1 h.  50  après  l’administration  du  salicylate  de  soude. 


On  pourrait  nous  objecter  qu’en  mettant  le  cœur  des  gre- 
nouilles à nu  et  en  maintenant  ces  animaux  dans  une 
attitude  vicieuse,  nous  nous  sommes  placé  dans  de  mau- 
vaises conditions  et  que  celles-ci  suffisent  à elles  seules 
pour  troubler  le  cœur  et  l.e  ralentir.  Mais  nous  avions  soin 
de  protéger  le  cœur  avec  du  papier  filtre  imbibé  d’eau,  et 
de  plus  ces  expériences  étaient  faites  comparativement 
avec  d’autres  grenouilles  que  nous  placions  exactement 
dans  les  mêmes  conditions  et  auxquelles  nous  ne  donnions 


pas  de  salicylate  de  soude.  Or  chez  ces  dernières  le  coeur  se 
ralentissait  bien  un  peu,  mais  il  battait  encore  de  42  à 
46  fois  à la  minute,  quand  le  cœur  des  grenouilles  intoxi- 
quées par  le  salicylate  de  soude  venait  de  s arrêter.  Le 
ralentissement  et  l’arrêt  du  cœur  chez  celles-ci  était  donc 
bien  dû  à l’action  du  salicylate  de  soude.  D’ailleurs  chez 
les  grenouilles  que  l’on  laisse  en  liberté  après  leur  avoir 
injecté  sous  la  peau  4 ou  5 centigr.  de  salicylate  de  soude, 
on  voit  encore  le  cœur  se  ralentir  et  s’arrêter  plus  ou  moins 
rapidement  (voir  exp.  1 et  II,  p.  27  et  29). 

Chez  le  cobaye  et  chez  le  chien  le  salicylate  de  soude, 
donné  à fortes  doses,  produit  également  des  troubles  car- 
diaques plus  ou  moins  profonds,  ainsi  que  nous  l’avons  vu 
dans  les  expériences  Y,  VI,  VU  et  VIII  ; et  bien  que  dans 
ces  cas  la  mort  paraisse  être  due  à 1 arrêt  de  la  respiration, 
les  troubles  du  cœur  et  de  la  circulation  suffiraient  à eux- 
seuls  à la  déterminer. L’expérience  suivante  montre  en  effet 
que  chez  les  animaux  curarisés  et  soumis  à la  respiration 
artificielle,  — animaux  chez  lesquels  par  conséquent  1 hé- 
matose ne  peut  plus  être  empêchée,  — le  salicylate  de 
soude  peut  encore  troubler  le  cœur  et  même  l’arrêter  assez 

rapidement. 

Exp.  x. Introduction  dans  l’estomac  de  13  gr.  de  salicylate  de  soude; 

mort  par  arrêt  du  cœur  une  heure  après. 

Jeune  chien  mâtiné,  pesant  10  kil.  On  lui  injecte  sous  la  peau 
1 centigramme  et  demi  environ  de  curare,  puis  on  met  à nu  la  tra- 
chée et  on  y introduit  une  canule.  On  attend  ensuite  1 apparition 
des  premiers  symptômes  de  l’intoxication  et, dès  qu  ils  se  montrent, 
on  pratique  la  respiration  artificielle  à l’aide  de  l’automoteur  a gaz 
de  de  Bisschopp. 

10  h.  25.  On  introduit  dans  l’estomac,  au  moyen  d’une  sonde, 
13  gr.  de  salicylate  de  soude  contenus  dans  HO  cent.  euh.  de  solu 
Lion.  Le  pouls  est  à 1 16  et  la  température  anale  a 30°2. 
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Pendant  la  première  demi-heure  qui  suit  cette  opération  on  n’ob- 
seive  lien  de  particulier  ; mais  à ce  moment  le  cœur  commence  à 
se  ralentir  et  le  pouls  descend  à 80  : il  est  assez  irrégulier.  On 
constate  en  même  temps  une  augmentation  notable  de  la  sécrétion 
salivaire. 

De  11  h.  à M h.  20,  le  pouls  varie'  assez  souvent  de  vitesse  et 
de  rhythme  : tantôt  il  est  petit  et  irrégulier  et  assez  rapide,  tantôt 
il  est  un  peu  plus  lent  el  plus  uniforme. 

1 1 h.  X/-4.  P.  4b  à 50.  Contractions  irrégulières. 

Il  h.  25.  Un  temps  d’arrêt.  Emission  d’urine  (celle-ci  traitée  par 
le  perchlorure  ne  donne  qu’une  faible  réaction).  Le  cœur  repart 
bientôt  mais  ses  contractions  se  succèdent  lentement,  irrégulière- 
ment et  à intervalles  de  plus  en  plus  éloignés. 

1 1 h.  26.  On  ne  sent  plus  le  pouls  à la  crurale  et  la  main,  mise  à 
la  région  précordiale,  constate  que  le  cœur  est  arrêté  ; les  oreil- 
lettes seules  se  contractent  encore  quelques  instants.  Tempéra- 
ture 39°3.  Le  cœur  est  arrêté  en  diastole. 


Dans  cette  expérience  le  cœur  s’est  arrêté,  comme  on 
voit,  une  heure  après  l’introdution  du  salicylate  de  soude 
dans  l’estomac  ; dans  celles  que  nous  reproduisons  plus 
loin,  (exp.  XI,  XII,  XIII  etc.),  il  s’est  arrêté  beaucoup  plus 
vite,  mais  le  salicylate  de  soude  était  injecté  dans  une  veine. 
Ce  médicament  a donc  une  action  propre  et  spéciale  sur  le 
cœur:  il  le  trouble  d’abord,  puis  il  l’arrête  plus  ou  moins 
rapidement  quand  il  est  donné  à doses  suffisantes.  — Il 
agit  egalement  sur  la  tension  vasculaire,  et  ce  sont  les  di- 
verses modifications  qu’il  apporte  dans  le  fonctionnement 

de  l’appareil  circulatoire  que  nous  allons  étudier  d’ans  ce 
chapitre. 

Kôhler  en  Allemagne  et  Danewski  en  Russie  ont  fait 
des  recherches  à ce  sujet,  mais  les  résultats  auxquels  ils 
sont  arrivés  ne  sont  pas  concordants. 

Le  premier  de  ces  auteurs  dit  : (1)  f.  que  le  salicylate 

('.)  K,<ihl®r-  Exameü  Physiologique  de  l’acide  salieyliquc  et  du  aalicvlnt*  a 
soude.  In  Centr.  f.  d.  medic.  Wissenech.,  1876,  n..  10  et  H 
Blanchier. 

8 
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de  soude  amène  un  abaissement  rapide  de  la  tension  vas- 
culaire et  un  ralentissement  du  pouls;  2°  que  ces  effets 
sont  constants  et  proportionnels  à la  dose  ingérée  ; 3°  qu’ils 
persistent  et  même  sont  plus  prononcés  après  la  section 
des  pneumo-gastriques  et  de  la  moelle,  et  qu’ils  sont  dus 
à une  action  de  ce  médicament  sur  le  cœur  lui-même  ou 
son  appareil  ganglionnaire. 

Le  second  (1)  dit  au  contraire  que  le  salicylate  de  soude 
élève  tout  d’abord  la  tension  artérielle  et  que  son  action 
s’exerce  plus  vite  sur  le  cerveau  que  sur  le  cœur  ; mais  que 
plus  tard  et  à doses  plus  élevées  il  paralyse  les  centres 
vaso-moteurs  ainsi  que  les  nerfs  excito-moteurs,  et  produit 
ainsi  un  ralentissement  et  un  affaiblissement  du  pouls. 

L’élévation  de  la  pression  est  due,  d’après  cet  auteur,  à 

l’excitation  immédiate  des  centres  vaso-moteurs  et  à la  sur- 
activité des  centres  cardiaques. 

Les  résultats  que  nous  avons  obtenus  sont  assez  con- 
formes à ceux  de  Danewski,  mais  avant  de  les  exposer 
nous  donnerons  quelques  explications  sur  nos  expériences 
et  sur  le  manuel  opératoire  que  nous  avons  suivi. 

Nous  avons  opéré  sur  des  chiens  engourdis  par  le  curare 
et  soumis  à la  respiration  artificielle.  Les  recherches  se 
font  en  effet  beaucoup  plus  facilement  dans  ces  conditions, 
et  de  plus  on  empêche  ainsi  de  se  produire  et  les  troubles 
de  la  respiration  et  les  efforts  généraux  du  vomissement 
qui  pourraient  avoir  un  retentissement  fâcheux  sur  les 
phénomènes  de  la  circulation.  On  évite  qu’aucune  influence 
étrangère  ne  vienne  agir  sur  le  cœur  et  modifier  l’action 
propre  du  salicylate  de  soude  sur  cet  organe,  et  l’on  peut 
dès  lors  attribuer  en  toute  sûreté  à une  action  directe  de  ce 

(1)  Danewski.  Action  physiologique  du  salicylate  de  soude.  In  Comptes- 
rendus  des  travaux  du  laboratoire  de  pharmacologie  de  Moscou,  1576.  Ana- 
lyse in  Bulletin  de  thérapeutique,  1877. 
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médicament  les  diverses  modifications  que  l’on  voit  sur- 
venir dans  le  fonctionnement  de  l’appareil  circulatoire. 
— On  ne  saurait  objecter  que  ces  conditions  expérimen- 
tales modifient  elles-mêmes  l’action  du  salicylate  de  soude 
sur  le  cœur  et  par  conséquent  infirment  les  résultats  obte- 
nus, car  nous  avons  fait  une  expérience  de  contrôle  sur 
un  chien  pris  à l’état  normal  et  le  salicylate  de  soude  a 
encore  produit  sur  le  cœur,  chez  cet  animal,  les  mêmes 
effets  que  chez  les  animaux  engourdis  par  le  curare,  (exp. 
XIII). 

Pour  mesurer  la  pression  sanguine  et  inscrire  les  mou- 
vements du  cœur,  nous  avons  employé  le  kymographion 
qui  sert  depuis  longtemps  dans  le  laboratoire  de  M.  le  pro- 
fesseur Yulpian.  Cet  instrument  n’est  autre  que  l’hémody- 
namomètre  à mercure  modifié  par  Ludwig  et  qui  a reçu 
successivement  de  la  part  de  M.  Carville  et  de  M.  Boche- 
fontaine  diverses  modifications  plus  ou  moins  importantes, 
au  point  de  vue  de  la  précision  et  de  la  commodité  du  ma- 
niement. 


Exp.  XI.  — Injection  intra-veineuse  de  10  gr.  de  salicylate  de  soude  ; aug- 
mentation de  la  pression  sanguine;  ralentissement  du  pouls;  arrêt  du 
cœur  au  bout  de  18  minutes. 


Chien  mâtiné  pesant  7 kil.  200.  Curarisation  et  respiration  arti- 
ficielle. Dans  cette  expérience  comme  dans  celles  qui  suivent,  la 
respiration  artificielle  a toujours  été  faite  à raison  de  20  respira- 
tions par  minute.  L’animal  étant  couché  sur  le  flanc  droit,  on  met 
la  carotide  gauche  à nu  : on  la  prend  sur  un  fil  et  on  la  lie  vers  le 
milieu  du  cou  ; un  peu  plus  bas,  on  la  saisit  entre  les  mors  d’une 
pince  à pression  continue,  puis  entre  la  ligature  et  la  pince  on  y 
introduit  une  petite  canule  en  verre  que  l’on  fixe  aussi  solidement 
fine  possible.  Cette  canule  est  d’autre  part  attachée  à un  tube  en 
caoutchouc  qui  a pour  mission  de  faire  communiquer  l’intérieur  de 
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la  carotide  avec  la  branche  droite  du  kymographion.  Tube,  canule 
et  branche  droite  de  l’instrument  sont  remplis  d’une  solution  de 
bicarbonate  de  soude  pour  empêcher  autant  que  possible  la  coa- 
gulation du  sang.  Dans  les  deux  branches  du  tube  en  L,  le  meicuie 
effleure  exactement  au  0 de  la  graduation. 

4 12.  On  enlève  la  pince  qui  comprime  l’artère  carotide,  et  le 

sang  fait  irruption  dans  la  canule  et  dans  le  tube,  chassant  devant 
lui  la  colonne  liquide  et  faisant  monter  le  mercure  dans  la  branche 
libre  du  kymographion  jusqu’à  ce  que  le  poids  de  la  colonne  mer- 
curielle fasse  équilibre  à la  pression  qu’il  supporte  dans  ses  vais- 
seaux. Quand  cet  équilibre  est  établi,  le  niveau  du  mercure  oscille 
dans  la  branche  libre  entre  4 c.  5 et  5 c.  5 ; mais  comme  dans  la 
branche  droite  le  niveau  du  mercure  a baissé  d'une  quantité  abso- 
lument égale  à celle  dont  il  est  monté  dans  la  branche  gauche,  il 
faut  doubler  le  chiffre  pour  avoir  la  différence  de  niveau  du  mer- 
cure dans  les  deux  branches  et  connaître  la  hauteur  de  la  colonne 
mercurielle  qui  fait  équilibre  à la  tension  artérielle.  Cette  hauteur 
varie  donc,  sous  l’influence  des  mouvements  de  la  respiration  et 
des  contractions  cardiaques,  entre  9 et  11  cent,,  et  la  pression  san- 
guine moyenne,  mesurée  en  centimètres  de  mercure,  est  de  10  cent. 
Un  flotteur  surmonté  d’une  tige  indicatrice  vient  écrire  directe- 
ment sur  un  cylindre  tournant  toutes  les  oscillations  fournies  par 
les  élévations  et  les  abaissements  successifs  de  la  colonne  du  mer- 
cure, et  l’on  obtient  ainsi  un  tracé  kymographique  sur  lequel  se 
trouvent  indiqués  fous  les  mouvements  du  cœur  ainsi  que  ceux  de 
la  respiration,  tant  que  celle-ci  exerce  une  influence  sur  la  pres- 
sion sanguine.  Sur  le  tracé  que  l’on  prend  à 4 h.  12,  les  oscilla- 
tions de  la  colonne  mercurielle  dues  aux  contractions  cardiaques 
sont  régulières,  mais  très-petites  : il  y en  a 208  à la  minute.  . 

4 h.  14.  On  injecte  dans  la  veine  saphène,  préalablement  mise  à 
à nu  et  munie  d’une  canule,  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  Pendant 
l’injection  la  tension  artérielle  s’élève  et  monte  jusqu’à  16  cent., 
variant  entre  13  et  16.  Après  l’injection  elle  redescend  un  peu  et 

varie  entre  12  et  15,  moyenne,  13,5. 

4 h.  16.  Nouvelle  injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude,  pen- 
dant laquelle  la  pression  sanguine  monte  encore,  variant  entre  U 
et  17  cent.  Après  l’injection  elle  est  entre  12  et  14,  moyenne, 

13  cent.  . . 

4 h.  18.  Troisième  injection  de  2 gr.  de  salicylate,  pendant  la- 


quelle  la  pression  varie  entre  12  et  15  cent.  Après  l’injection  elle 
varie  entre  9 et  12.  Moyenne,  10,5. 

4 h.  21.  On  prend  un  second  tracé  (fig.  1).  La  pression  varie 
entre  10  et  13,  moyenne,  11,5.  P.,  100,  assez  régulier,  plus  ample 
qu’au  début.  La  hauteur  des  oscillations  qui  n’était  que  de  0,5  cent, 
à 4 h.  12,  est  maintenant  de  2 cent,  et  plus. 

4 h.  24.  Quatrième  injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude. 


Figure  I.  — Tracé  pris  après  injection  de  G gr.  de  salicylate  de  soude. 


Fig.  II.  — Tracé  pris  après  injection  de  8 gr.  de  salicylate  de  soude. 

a li.  25.  On  prend  un  3e  tracé  (fîg.  2).  Les  mouvements  du  cœur 
sont  irréguliers.  La  respiration  n’a  plus  d’influence  sur  la  pression 
sanguine,  qui  ne  varie  maintenant  que  sous  l’action  des  contrac- 
tions plus  ou  moins  énergiques  du  cœur.  P.,  108;  pression  moven- 
ne,  10,5. 

4 h.  28.  Dernière  injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  On 
prend  un  4°  tracé  dès  le  début  de  l’injection. et  on  le  continue  pon- 
dant 4 minutes. 


N B.  Les  tracés  ci-dessus,  ainsi  que  ceux  qufsuivent,  sont  des  réductions 
des  tracés  donnés  par  le  kymographion  : toutes  les  dimensions  sont  réduites 
ce  mome,  et  comme  l'amplitude  des  pulsions  se  trouvait  déjà  réduite  de 
moitié  dans  le  tracé  kymographique,  il  faut  multiplier  la  hauteur  par  /,  pour 
avon-  leur  amplitude  réelle.  - A B,  C D,  lignes  des  abcis.es 
La  ligne  A B correspond  au  chiffre  5 de  la  pression  pour  la  fio-ure  |f 
La  ligne  O D correspond  au  zéro  de  la  pression. 
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Les  mouvements  du  cœur  sont  irréguliers  et  la  pression  baisse 
très-rapidement.  Au  commencement  du  1er  tour  du  cylindre,  elle 
est  encore  à 10,5,  mais  au  début  du  2°  tour,  elle  n’est  plus  qu’à 
8,5,  et  à 6 seulement  au  début  du  3e.  Elle  tombe  à 1 vers  la  fin  de 

ce  tracé  et  le  cœur  s’arrête  (fig.  3). 

Emission  d'urine  au  moment  de  la  mort.  Traitée  par  le  pjei  chlo- 
rure de  fer,  cette  urine  donne  une  réaction  violette;  agitée  a\ec 
un  mélange  d’éther,  elle  n’abandonne  que  des  traces  d’acide  sali- 

cylique. 

Aussitôt  après  la  mort,  on  meta  nu  l’espace  sous-atloïdien  et  on 
recueille  le  liquide  céphalo-rachidien.  Celui-ci,  traité  par  le  per- 
chlorure,  donne  tout  d’abord  une  réaction  pelure  d’oignon,  puis 
une  réaction  couleur  lilas  quand  on  ajoute  de  nouvelles  gouttes  de 
perchlorure  de  fer.  On  ouvre  ensuite  diverses  articulations  et  Ion 
y dépose  quelques  gouttes  de  perchlorure  de  fer  étendu  d’eau  ; les 
surfaces  articulaires  prennent  alors  une  teinte  violacée,  indiquant 
la  présence  d’une  certaine  quantité  de  salicylate  de  soude. 

A la  nécropsie  on  trouve  le  cœur  arrêté  en  diastole  ; le  ventri- 
cule droit  est  mou,  flasque  et  gorgé  de  sang  incomplètement  coa- 
gulé. Le  ventricule  gauche  est  vide.  Le  péricarde  contient  quel- 
ques gouttes  de  sérosité  qui  prennent  une  teinte  violette  par  l’ad- 
dition d’une  goutte  de  perchlorure  de  fer  étendu  d’eau. 

Les  poumons,  celui  du  côté  droit  surtout,  présentent  plusieurs 
ecchymoses  et  un  point  de  congestion  hémorrhagique. 

La  muqueuse  de  l’estomac  présente  un  aspect  normal  et  n’offre 
rien  de  particulier  ; celle  du  duodénum  est  congestionnée  : la  con- 
gestion est  surtout  marquée  dans  la  première  partie,  sur  une  éten- 
due de  15  cent,  environ.  Le  rectum  est  légèrement  congestionne, 
et  en  trois  points  différents,  on  trouve  des  ecchymoses. 

L’eau  que  l’on  a fait  passer  dans  le  tube  digestif  prend  une  colo- 
ration lilas-sale  sous  l’influence  du  perchlorure  de  fer. 

Dans  cette  expérience  la  pression  sanguine  s est  donc 
élevée,  sous  l’influence  du  salicylate  de  soude,  de  10  cent,  à 
13  cent.  5;  l’augmentation  de  pression  n’a  pas  été  bien  con- 
sidérable comme  on  voit,  mais  elle  s’est  produite  des  la 
première  injection  de  2 gr.  Il  y a eu  ensuite  quelques  va- 
riations et  des  oscillations  plus  ou  moins  accentuées,  mais 


la  pression  s’est  maintenue  à un  niveau  plus  élevé  que  le 
niveau  primitif  jusqu’à  la  dernière  injection  (10  gr.)  Après 
celle-ci  elle  était  encore  à 10  cent.,  mais  à ce  moment  elle 
a subi  une  baisse  rapide  et  progressive  et  en  moins  de  trois 
minutes,  elle  était  descendue  à 0.  Le  pouls  s’est  ralenti  et 
les  contractions  cardiaques  sont  devenues  plus  énergiques  ; 
puis  le  rhythme  du  cœur  est  devenu  très-irrégulier,  et  cet 
organe  a cessé  de  battre  quand  la  pression  n’a  plus  été 
qu’à  2 centimètres. 


Exp.  XII.  — Injection  intra-veineuse  de  14  grammes  de  salicylate  de  soude; 
arrêt  du  coeur  au  bout  d’une  heure. 


Chien  bull-terrier,  vigoureux,  pesant  11  kilogr.  500.  Curarisa- 
tion et  respiration  artificielle.  Au  début  de  l’expérience,  au  mo- 
ment de  mettre  la  carotide  en  communication  avec  le  kymogra- 
pkion,  on  s aperçoit  que  la  respiration  artificielle  ne  se  fait  plus  et 
que  1 animal  est  sur  le  point  de  mourir.  On  rétablit  la  respiration 
artificielle  et  quand  le  cœur,  qui  était  devenu  très-irrégulier,  re- 
commence à battre  d’une  façon  régulière,  on  enlève  la  pince  qui 
compiimait  la  carotide  entre  le  cœur  et  la  canule  qui  y est  intro- 
duite, et  l’on  prend  un  tracé  (fig.  4).  Il  est  2 h.  48  ; la  pression 
oscille  entre  15  cent.  6 et  18,  moyenne  16,8  ; le  pouls  bat  140  fois 
par  minute. 


2 h.  49.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  1 gr.  de  salicylate  de 

soude  et  l’on  prend  ensuite  un  2e  tracé,  qui  est  semblable  au  pre- 
mier. 


2 h.  51.  2°  injection  de  1 gr.  de  salicylate  de  soude. 

3 h.  3U  injection  de  1 gr.  de  salicylate  de  soude. 

3 h.  1.  On  prend  un  3e  tracé.  La  pression  a baissé  et  varie  entre 
10  cent,  et  12,4,  moyenne,  11,2.  Le  pouls  bat  136  fois  à la  mi- 
nute ; ü est  régulier,  mais  petit,  et  les  oscillations  correspondan- 
cs  de  la  pression  sont  moins  amples  que  sur  le  lor  tracé. 

3 h.  3.  On  injecte  3 gr.  de  salicylate  de  soude  dans  la  veine. 


Fig.  IV.  — Tracé  pris  avant,  l’injection  du  salicylate  de  soude. 
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Fig.  V.  — Tracé  pris  après  injection  de  6 gr.  de  salicylate  de  soude. 


3 h.  6.  On  prend  un  4°  tracé  (fig.  5).  Pression  mojmnne,  9,8; 
P.,  128'.  Les  oscillations  de  la  pression  correspondantes  aux  con- 
tractions cardiaques  sont  encore  moins  amples  que  sur  le  tracé 
précédent,  et  il  en  est  de  même  de  celles  qui  correspondent  aux 
mouvements  respiratoires. 

3 h.  8.  Injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  Il  se  forme  un 
caillot  dans  l’appareil.  On  l’enlève  et  on  continue  l’expérience. 

3 h.  15.  Injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  5e  tracé.  Pres- 
sion moyenne,  10  cent.  P.,  120.  Les  oscillations  du  niveau  du  mer- 
cure correspondantes  aux  pulsations  cardiaques  ont  repris  de 
l’amplitude,  mais  elles  sont  en  même  temps  devenues  quelque  peu 
irrégulières.  Les  mouvements  respiratoires  ne  paraissent  plus 
exercer  d’influence  sur  le  niveau  de  la  pression. 

3 h.  20.  Injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  On  veut  pren- 
dre ensuite  un  6°  tracé,  mais  on  est  obligé  de  suspendre  encore 
l’expérience  pour  enlever  un  nouveau  caillot  qui  s’est  formé  dans 
l’appareil. 

3 h.  33.  On  prend  un  7e  tracé  (fig.  VI)  pendant  lequel  on  injecte 
encore  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  P.,  92;  hauteur  moyenne  delà 
pression  10  cent..  Les  oscillations  correspondantes  aux  contrac- 
tions cardiaques  sont  maintenant  irrégulières  et  très-amples  : quel- 
ques-unes n’ont  pas  moins  de  13  cent,  d’élévation. 
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Fig.  VI.  — Tracé  pris  après  injection  de  14  gr.  de  salicylate  de  soude. 


3 h.  35. 8e  tracé.  P.  120.  Pression  moyenne  10  cent.  Au  commen- 
cement de  ce  tracé  les  oscillations  sont  assez  uniformes  et  leur 
élévation  ne  dépasse  guère  4 cent.;  mais  àj la  fin  elles  deviennent 
très-irrégulières  et  prennent  une  très-grande  amplitude,  à peu  près 
comme  sur  la  figure  VII. 

3 fi.  45.  9°  tracé  (fig.  VII).  P.  120;  hauteur  moyenne  de  la  pres- 
sion 8 cent.  5.  Les  oscillations  sont  très-irrégulières  : la  plupart 
sont  petites,  mais  à certains  moments  il  y a des  chutes  brusques  de 
la  pression  qui  correspondent  à la  diastole,  puis  des  élévations 
proportionnelles  qui  correspondent  à la  systole,  et  les  oscillations 
mesurent  alors  7 à 8 cent,  de  hauteur  ou  même  davantage. 


3 h.  48.  10«  tracé  (fig,  VIII).  Au  début  de  ce  tracé  la  pression 
fait  encore  équilibre  à une  colonne  mercurielle  de  7 cent,  d’éléva- 
tion, mais  elle  baisse  progressivement  et  rapidement  jusqu’à  ne 
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plus  faire  équilibre  qu’à  1 cent,  de 
mercure,  et  le  cœur  s’arrête  alors 
définitivement  après  s’être  un  mo- 
ment interrompu.  Ses  dernières  con- 
tractions sont  assez  fortes  pour  éle- 
ver la  pression,  l’avant-dernière  de 
1 à 8 cent,  et  la  dernière  de  1 à 4 
cent. 

A la  nécropsie  on  trouve  le  cœur 
arrêté  en  diastole  et  gorgé  de  sang; 
le  ventricule  droit  est  particulière- 
ment mou  et  flasque. 

Le  'péricarde  renferme  3 à 4 cent, 
cube  d’un  liquide  citrin  donnant  avec 
le  perchlorure  de  fer  une  réaction 
violette  assez  nette.  Pas  d’ecchymo- 
ses sur  le  péricarde. 

Le  poumon  présente  çà  et  là  de 
rares  ecchymoses  sous-pleurales. 

L’ estomac  est  à peu  près  vide.  Sa 
muqueuse  est  congestionnée  surtout 
au  niveau  de  la  grande  courbure. 
L’intestin  grêle  -est  assez  uniformé- 
ment congestionné  dans  sa  première 
partie  et  sur  une  assez  grande  lon- 
gueur (35  à 40  cent.).  Le  gros  intes- 
tin est  congestionné  dans  presque 
toute  son  étendue  et  présente  de  nom- 
breuses ecchymoses  surtout  dans  sa 
portion  rectale. 

Les  reins  et  le  foie  présentent  un 
aspect  normal.  La  vésicule  biliaire 
est  remplie  de  bile.  Celle-ci  agitée 
avec  un  mélange  d’éther,  n’abandonne 
pas  d’acide  salicylique;  mais  addi- 
tionnée de  quelques  gouttes  d’acide 
chlorhydrique  et  agitée  de  nouveau 
avec  un  mélange  d’éther,  elle  lui  cède 
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cette  fois  un  peu  d’acide  salicylique  que  l’éther  laisse  par  évapo- 
ration. Elle  contient  donc  du  salicylate  de  soude,  mais  pas  d’acide 
salicylique  libre. 

La  vessie  est  pleine  d'urine.  Celle-ci  est  neutre  et  donne  avec  le 
perchlorure  de  fer  une  forte  réaction  violette,  mais  agitée  avec  un 
mélange  d’éther  elle  n’abandonne  pas  d’acide  salicylique.  Cet  acide 
ne  s’y  trouve  donc  pas  à l’état  libre. 

Plusieurs  articulations  sont  ouvertes  et  le  perchlorure  de  fer 
que  l’on  dépose  sur  les  cartilages  articulaires  et  sur  la  synoviale, 
prend  bientôt  une  coloration  violette,  tirant  sur  la  couleur  lilas. 

Le  liquide  céphalo-rachidien,  recueilli  aussitôt  après  la  mort, 
donne  en  présence  du  perchlorure  de  fer  la  même  réaction  qu’une 
solution  neutre  de  salicylate  de  soude.  Il  apparaît  tout  d’abord  une 
teinte  violette  qui  disparaît  rapidement  pour  faire  place  à une  co- 
loration pelure  d’oignon. 


Dans  cette  expérience  la  pression  a baissé  dès  le  début, 
et  après  la  troisième  injection  elle  était  descendue  à 11,2, 
baissant  ainsi  de  5 cent.  6 dans  l’espace  de  12  minutes,  et  à 
la  suite  d’une  injection  intra-veineuse  de  3 gr.  de  salicylate 
de  soude  seulement.  Elle  a encore  baissé  presque  d’un  cen- 
timètre et  demi  peu  de  temps  après,  mais  elle  s’est  ensuite 
maintenue  pendant  près  de  40  min.  à une  hauteur  moyenne 
de  10  cent.,  malgré  les  injections  successives  de  salicylate 
de  soude,  et  10  minutes  après  la  dernière  injection  (on 
avait  alors  injecté  14  gr.  de  salicylate),  elle  était  encore  à 
8,5;  mais  à ce  moment  elle  abaissé  d’une  façon  rapide  et 
progressive  et  en  moins  de  4 minutes  elle  était  à 0.  Si  l'on 
excepte  l’abaissement  du  début,  la  pression  s’est  donc 
comportée  dans  cette  expérience  comme  dans  l’expérience 
précédente,  variant  très-peu  sous  l’influence  des  injections 
successives  de  salicylate  de  soude  jusqu’au  moment  où 
elle  a subi  une  dépression  rapide.  Or,  nous  avons  dit  qu’au 
début  de  cette  expérience  l’animal  avait  failli  mourir  par 
suite  d’une  interruption  de  la  respiration  artificielle;  cet 
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accident  n’est  sans  doute  pas  sans  avoir  eu  sa  part  d’in- 
fluence sur  l’abaissement  primitif  de  la  pression,  et  celui- 
ci  ne  doit  pas,  croyons-nous,  être  regardé  comme  un  effet 
propre  et  spécial  à l’action  du  salicylate  de  soude,  car  nous 
ne  l’avons  vu  se  produire  que  cette  seule  fois  dans  huit  ex- 
périences. 

Le  pouls,  dans  cette  expérience  comme  dans  la  précé- 
dente, s’est  ralenti,  puis  il  est  devenu  irrégulier  et  le  cœur, 
après  s’être  un  moment  interrompu,  a cessé  de  battre  lors- 
que la  pression  s’est  trouvée  au-dessous  de  2 cent. 


Exp.  XIII.  — Injection  intra-veineuse  de  15  grammes  de  salicylate  de  soude; 
élévation  de  la  pression  ; arrêt  du  cœur  au  bout  de  38  minutes. 

Chien  courant  noir,  fort  et  vigoureux,  pesant  17  kilogr.  500. 
L’animal  est  attaché  sur  la  table  à expériences  : sans  le  curariser 
ni  le  chloraliser,  on  lui  met  l'artère  carotide  à nu  et,  par  le  moyen 
d’une  canule  en  verre  que  l'on  y introduit,  on  la  met  en  communi- 
cation avec  le  kymographion. 

2 h.  35.  On  prend  un  1er  tracé  (fig.  IX).  Le  pouls  est  ample  et 
assez  régulier;  la  pression  varie  entre  1 4 et  i 7 cent.,  moyenne  15,5. 
R.  15; P,  140. 

2 h.  40.  On  injecte  4 gr.  de  salicylate  de  soude  dans  la  veine  sa- 
phène. 

Fig.  IX.  — Tracé  pris  avant  l’injection  du  salicylate  de  soude. 


2 li.  44.  On  prend  un  2°  tracé  (flg.  X).  R.  18  ; P.  148.  La  pression 
s’est  élevée,  et  sa  hauteur  moyenne  est  maintenant  de  19  cent.  5. 
Les  mouvements  de  la  respiration  et  les  mouvements  du  cœur  lui 
font  subir  des  oscillations  variées  qui,  tantôt  l’abaissent  à 15  cent, 
et  tantôt  l’élèvent  à 21.  Le  pouls  est  irrégulier  de  même  que  les 
oscillations  qui  lui  correspondent. 

La  sécrétion  salivaire  est  notablement  augmentée  et,  vers  la  tin 
du  tracé,  l’animal  fait  entendre  quelques  gémissements,  pendant 
lesquels  la  pression  monte  à 23  cent.  ; puis  il  s’agite  et  pousse  des 
cris;  sous  l’influence  de  l’agitation  et  des  cris,  la  pression  monte 
jusqu’à  24  cent,  et  même  un  peu  plus. 

2 h.  48.  Injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  Il  se  forme  un 
caillot  et  l’on  interrompt  un  moment  l’expérience  pour  nettoyer  la 
canule  et  le  tube  de  l’hémo dynamomètre, 

2 h.  55.  On  injecte  encoiœ  3 gr.  de  salicylate  de  soude  et  aussitôt 
après  on  prend  un  3e  tracé.  R.,  40;  P.  156;  pression  moyenne 
49  cent.  3.  Les  oscillations  qui  dépendent  des  mouvements  respira- 
toires sont  régulières,  mais  celles  qui  dépendent  des  contractions 
cardiaques  sont  très -irrégulières  ; les  plus  grandes  ne  dépassent 
cependant  pas  3 cent,  de  hauteur.  L’a,nimal  a des  elforts  de  vomis- 
sement et  beaucoup  d agitation.  On  suspend  de  nouveau  l’expé- 
périence  pour  enlever  un  caillot  qui  s’est  formé  dans  la  canule. 

3 h.  40.  4e  tracé  (fig.  XI).  R.  50;  P.,  120;  pression  moyenne 
18  cent.  5.  Le  pouls  est  toujours  irrégulier  et  fait  ti’ès-diversement 
varier  la  pression  ; mais  celle-ci  n'est  plus  influencée  par  les  mou- 
vements respiratoires.  L’amplitude  des  oscillations  ne  dépasse 
guère  2 cent,  et  demi. 

3 h.  11.  Injection  de  3 gr.  de  salicylate  de  soude. 


A Ligne  des  abscisses  correspondant  au  chi/fre  12  de  la  pression.  H 


Fig.  XI.  — Tracé  pris  après  injection  de  9 gr.  de  salicylate  de  soude. 
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Ligne  des  abscisses  corespondant  à 10  centim.  de  pression. 


Fig.  XII.  — Tracé  pris  après  injection  de  15  gr. 

3 h.  15.  On  injecte  encore  3 gr.  de  salicylate  de  soude  et  l’on 
prend  en  même  temps  un  5e  tracé  (fig.  XII).  La  respiration  est  très- 
fréquente  ; le  pouls  est  ralenti  et  ne  bat  que  84  pulsations  à la  mi- 
nute, la  pression  moyenne  est  de  17  cent.  Les  oscillations  de  la 
pression  sont  très-irrégulières  : les  unes  sont  à peine  sensibles, 
tandis  que  d’autres  l’élèvent  ou  l’abaissent  de  4 ou  5 cent.,  et  quel- 
ques-unes de  11  cent. 

3 h.  18.  6e  tracé.  P.,  68.  Au  début  de  ce  tracé  la  pression  moyenne 
est  encore  de  17  cent.;  mais  elle  subit  des  variations  énormes,  selon 
que  le  cœur  se  contracte  ou  se  relâche  ; pendant  la  diastole  elle 
descend,  par  exemple,  à 11  cent.  6 et  elle  s’élève  jusqu’à  23  cent.  4 
au  moment  de  la  systole.  Bientôt  elle  subit  un  abaissement  rapide 
et  en  moins  de  30  sec.  elle  est  presque  à 0.  Le  cœur,  qui  est  déjà, 
notablement  ralenti,  très-irrégulier  et  très-inégal,  s’arrête  quand 
la  pression  est  à 2 cent.  (fig.  XIII). 


Au  moment  où  le  cœur  va  s’arrêter,  l’animal  est  pris  de  convul- 
sions cloniques  et  toniques  qui  n’ont  aucun  retentissement  sur  cet 
organe. 

La  raideur  cadavérique  survient  très-rapidement  ; on  peut,  avan 
qu’elle  ne  se  montre,  faire  contracter  les  muscles  en  les  électrisant 
directement,  mais  les  contractions  que  l’on  obtient  ne  sont  pas  très- 
énergiques.  Le  cœur  est  arrêté  en  diastole  et  ne  se  contracte  point 
sous  l’influence  de  l’électricité. 

La  nécropsie  est  faite  à 6 heures.  Le  péricarde  contient  quelques 
gouttes  de  sérosité  qui  prennent  une  teinte  violette  en  présence 
d’une  goutte  de  perchlorure  de  fer.  Le  cœur  droit  est  gorgé  d’un 
sang  noir  et  incomplètement  coagulé.  Le  cœur  gauche  est  vide. 

Les  poumons  sont  hyperhémiés  à la  surface  et  remplis  de  sang 
à l’intérieur.  Ils  présentent  plusieurs  plaques  d’emphysème  et  çà 
et  là  des  teintes  ecchymotiques  ; mais  il  n’y  a pas  d’ecchymoses 
vraies. 

Le  foie  et  les  reins  paraissent  hyperhémiés. 

L’estomac  est  congestionné  au  niveau  de  la  partie  moyenne  de  la 
grande  courbure.  Le  duodénum  et  le  rectum  sont  assez  fortement 
congestionnés  et  sur  ce  dernier  il  y a quelques  ecchymoses. 

La  vessie  est  assez  fortement  distendue  par  une  grande  quantité 
d’urine.  Celle-ci  est  acide  et  donne  une  réaction  intense  par  le  per- 
chlorure, mais  ne  contient  que  très-peu  d’acide  salicylique  libre. 

La  bile  ne  contient  pas  d’acide  salicylique  à l’état  libre. 

Le  liquide  céphalo-rachidien  donne  une  réaction  couleur  lilas, 
tirant  un  peu  sur  le  rouge. 

Dans  cette  expérience  comme  dans  l’exp.  XI,  la  pression 
s’est  élevée  sous  l’influence  du  salicylate  de  soude,,  et  le 
maximum  d’élévation  a été  atteint  dès  la  première  injection 
(4  gr.).  Les  injections  qui  ont  été  faites  ensuite  ont  troublé 
le  rhythme  du  cœur  et  ont  donné  plus  ou  moins  d’ampli- 
tude aux  oscillations  de  la  pression  correspondantes  aux 
contractions  cardiaques,  mais  elles  n’ont  guère  modifié  la 
pression  moyenne  qui  après  la  dernière  injection  (15  gr.) 
était  encore  de  17  cent.,  soit  1 cent.  5 de  plus  que  la  hau- 
teur primitive.  Elle  s’est  encore  maintenue  à ce  niveau  pen- 
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dant  3 minutes,  puis  elle  a baissé  très-rapidement  jus- 
qu’à 0,  comme  dans  les  deux  expériences  précédentes. 

Le  pouls  a subi  tout  d’abord  une  légère  accélération  et  il 
est  monté  de  140  à 156  pulsations  à la  minute,  puis  il  s’est 
ralenti  peu  à peu,  et  au  moment  où  le  cœur  s’est  arrêté,  il 
ne  battait  plus  que  68  fois  par  minute. 

Cette  expérience  a été  faite  sur  un  chien  pris  à l’état  nor- 
mal, et  le  salicylate  de  soude  a produit  sur  la  circulation 
les  mêmes  effets  chez  cet  animal  que  chez  les  animaux  en- 
gourdis par  le  curare,  ce  qui  montre  bien  que  non-seule- 
ment cette  dernière  substance  n’empêche  pas  *le  salicylate 
de  soude  de  produire  son  action  sur  le  cœur,  mais  que  même 
elle  ne  modifie  pas  cette  action.  Donc  les  effets  que  nous 
avons  vus  se  produire  après  l’injection  du  salicylate  de 
soude,  dans  nos  expériences  chez  les  chiens  curarisés,  sont 
bien  le  résultat  et  le  résultat  seul  de  l’action  de  ce  médica- 
ment. 

Nous  pourrions  dès  maintenant  tirer  des  conclusions 
des  trois  expériences  qui  précèdent,  mais  nous  en  avons 
d’autres  qui  les  confirment  et  nous  allons  les  donner  tout 
d’abord. 

Ce  sont  les  expériences  que  nous  avons  faites  pour  voir 
si  les  effets  ordinaires  de  la  section  des  pneumogastriques 
et  de  l’électrisation  du  sciatique  sont  plus  ou  moins  modi- 
fiés par  la  présence  du  salicylate  de  soude  dans  l’économie 
et  savoir  si  les  troubles  cardiaques  que  provoque  cette  sub- 
stance se  produisent  ou  non  par  l’intermédiaire  du  système 
nerveux  central. 
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Exp.  XIY.  — Injection  intra-veineuse  de  11  grammes  de  salicylate  de  soude; 

section  du  pneumogastrique;  élévation  consécutive  de  la  pression  et  accé- 
lération du  pouls. 

Jeune  chien  mâtiné,  vigoureux,  clu  poids  de  14  kil.  500.  Curari- 
sation et  respiration  artificielle . 

2 h.  45.  La  carotide  a été  mise  en  communication  avec  l’hémo- 
dynamomètre,  comme  dans  les  expériences  précédentes  et  l’on  prend 
un  1er  tracé.  P.,  100;  pression  moyenne  12  cent.  Le  pouls  est  ample 
et  assez  régulier  ; la  pression  varie  entre  10,6  et  13,4. 

2 h.  47.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  4 gr.  de  salicylate  de 
soude.  Pendant  cette  injection  la  pression  s’élève  et  a de  grandes 
oscillations.  La  colonne  mercurielle  qui  lui  fait  équilibre  atteint 
par  moments  une  hauteur  de  17  et  18  cent. 

3 h.  On  prend  un  2e  tracé.  P.,  100;  pression  moyenne  13  cent.  5. 
La  pression  s’est  élevée,  mais  le  pouls  n’a  guère  varié  d’amplitude 
non  plus  que  de  fréquence  et  de  rhythme. 

3 h.  2.  Injection  de  3 grammes  de  salicylate  de  soude. 

3 h.  4.  3e  tracé.  P.,  112;  pression  moyenne,  12,3;  elle  est  un 
peu  moins  élevée  que  tout  à l’heure;  mais  ses  oscillations  sont 
assez  uniformes,  aussi  bien  celles  qui  ont  pour  cause  les  mouve- 
ments cardiaques  que  celles  qui  ont  pour  cause  les  mouvements 
respiratoires.  On  suspend  un  moment  le  cours  de  l’expérience, 
pour  enlever  un  caillot  qui  s’est  formé  dans  la  canule  en  verre 
introduite  dans  la  carotide. 

3 h.  16.  4e  tracé.  P.,  80;  pression  moyenne,  13,6.  Le  pouls  est 
irrégulier,  et  la  pression  varie  entre  8 centim.  et  19,2;  elle  n’est 
plus  modifiée  par  les  mouvements  respiratoires,  mais  les  oscilla- 
tions qu  elle  éprouve  de  la  part  des  contractions  cardiaques  ont  une 
très-grande  amplitude,  et  atteignent  parfois  8 et  9 centimètres 
d’élévation. 

3 h.  17.  On  prend  un  5°  tracé  (fig.  XIV),  pendant  lequel  on  sec- 
tionne successivement  les  deux  pneumogastriques.  Avant  la  section 
le  pouls  est  à 76  ou  80,  et  la  pression  moyenne  à 14  centimètres  ; 
apres  la  section  des  pneumogastriques  le  pouls  remonte  à 192 
d abord  (section  du  P'),  et  ensuite  jusqu’à  “280  p.  par  minute  ; la 
pression  moyenne  s’élève  à 19,  puis  à 21  et  à 23  centimètres;  ses 
oscillations  sont  uniformes  et  de  faillie  amplitude. 

Blanchier. 


1%. 


après  la  section  des  nerfs  vagues,  trace 
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3 h.  27.  On  prend  un  6°  tracé 
(fig.  XV).  P.,  216;  pression 
moyenne,  18  centimètres.  Le 
pouls  est  toujours  très-petit  et 
très-rapide.  La  pression  ne  va- 
rie que  dans  des  limites  assez 
restreintes  (entre  15,  6,  et  20. 
4),  et  ses  oscillations  sont  lentes 
et  décrivent  une  courbe  irrégu- 
lière; par  moments,  une  chute 
brusque  de  2 centimètres,  due 
à un  relâchement  diastolique. 

3 h.  29.  Injection  de  2 gr.  de 
salicylate  de  soude. 

2 h.  20.  7e  tracé  (fig.  XVI). 
Le  pouls  s’est  ralenti,  et  il  est 
en  même  temps  devenu  très-ir- 
régulier  et  plus  ample;  tantôt 
il  bat  128  fois  par  minute,  et 
tantôt  il  ne  bat  que  80  fois.  La 
pression  s’est  abaissée,  et  os- 
cille maintenant  entre  8,  4,  et 
12,6;  sa  hauteur  moyenne  n’est 
donc  plus  que  de  10  centim.  5. 

3 h.  32.  Huitième  tracé  : P. 
100;  pression  moyenne,  12  cen- 
timètres. Le  pouls  est  toujours 
irrégulier  mais  un  peu  plus  am- 
ple ; les  variations  de  la  pres- 
sion sont  assez  faibles  et  ne  dé- 
passent guère  2 centimètres  ; 
elles  sont  dues  aux  contractions 
cardiaques.  On  découvre  le  scia- 
tique, on  le  sectionne  et  ou  élec- 
trise son  bout  central.  Sous  cette 
influence  la  pression  subit  de 
légères  modifications  : elle  s’é- 
lève un  peu  et  ses  oscillations 
w ont  plus  amples  : elle  variai 
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avant  entre  11  et  13  centimètres,  et  elle  varie  pendant  l’électrisation 
du  sciatique  entre  10,8  et  15,6.  Le  pouls  n’est  pas  sensiblement  mo- 
difié. Il  y aune  émission  d’urine  aumomentmême  de  l’électrisation. 

3 h.  35.  Injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude.  En  même  temps 
qu’on  fait  l’injection  on  prend  un  9*  tracé  (fig.  XVII).  Au  début  du 
tracé  le  pouls  ne  bat  plus  que  80  fois  par  minute  et  la  pression  n’est 
plus  qu’à  5 cent.  Elle  baisse  assez  rapidement  et  le  cœur  s’arrête  au 
bout  de  35  secondes. 

Dans  cette  expérience  la  pression  s’est  élevée  sous  l’in- 
fluence du  salicylate  de  soude,  mais  l’augmentation  de 
pression  n’a  pas  dépassé  2 centimètres.  Lorsqu’on  a sec- 
tionné les  pneumogastriques,  au  contraire,  elle  s’est  élevée 
d’une  façon  très-remarquable  et  sa  hauteur  moyenne  s’est 
accrue  de  9 centimètres.  Le  pouls  qui  s’était  tout  d’abord 
légèrement  accéléré,  comme  dans  l’expérience  XIII  et  qui 
s’était  ensuite  ralenti,  est  monté  de  80  à 280  pulsations 
sous  l’influence  de  la  section  des  pneumogastriques.  Le 
pouls  s’est  ensuite  un  peu  ralenti  et  la  pression  a baissé  de 
nouveau  sans  que  l’on  injectât  dans  la  veine  de  nouvelles 
quantités  de  salicylate  de  soude,  mais  lorsqu’on  a fait  de 
nouvelles  injections  de  cette  substance,  le  ralentissement 
du  pouls  et  l’abaissement  de  la  pression  ont  été  plus  rapi- 
des ; en  même  temps  le  pouls  est  devenu  un  peu  plus  am- 
ple et  surtout  plus  irrégulier. 

La  même  expérience  renouvelée  sur  un  autre  chien  nous 
a donné  les  mêmes  résultats,  mais  un  caillot  s’est  formé 
dans  l’appareil  au  moment  où  l’on  sectionnait  les  pneumo- 
gastriques et  nous  n’avons  pas  pu  voir  la  quantité  dont 
s’est  élevée  la  pression  sanguine  sous  l’influence  de  cette 
section.  Nous  avons  seulement  constaté  que  12  minutes 
après  la  section  des  pneumogastriques  la  pression  était  de 
4 cent,  plus  élevée  qu’elle  ne  l’était  avant,  et  que  le  pouls 
battait  220  fois  par  minute  au  lieu  de  128  seulement.  De 
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nouvelles  injections  de  salicylate  de  soude  ont  assez  rapi- 
dement ralenti  le  pouls  et  abaissé  la  pression,  comme  dans 
l’expérience  ci-dessus.  Le  cœur  n’avait  plus  que  100  con- 
tractions à la  minute  lorsqu’il  s’est  arrêté. 

Nous  avons  encore  obtenu,  comme  on  va  le  voir,  les 
mêmes  résultats  en  introduisant  le  salicylate  de  soude  dans 
l’estomac  au  lieu  de  l’injecter  dans  la  veine  saphène. 


Exp.  XIV  bis.  — Introduction  de  15  gr.  de  salicylate  de  soude  dans 
l’estomac;  section  des  pneumogastriques. 


Chien  mâtiné,  fort  et  vigoureux,  mais  ayant  eu  récemment  la 
patte  antérieure  gauche  fracturée.  Poids  17kil.  Curarisation  et  res- 
piration artificielle. 

4 h.  5.  L’animal  étant  couché  sur  le  liane  droit  et  la  carotide  gau- 
che ayant  été  mise  en  communication  avec  le  kymographion  comme 
dans  les  expériences  précédentes,  on  prend  un  1er  tracé  ; P.  128  : 
pression  moyenne  16,5.  L animal  a encore  quelques  mouvements 
de  respiration  spontanée  ; le  pouls  est  légèrement  irrégulier  et  la 
pression  varie  entre  14  et  19  centimètres. 

4 h.  7.  On  introduit  dans  l’estomac,  à l’aide  d’une  sonde,  15  gr. 
de  salicylate  de  soude  contenus  dans  100  cent-im.  cube  de  solution. 

4 h.  25.  2e  tracé  : P.  92;  pression  moyenne  20  cent.  5.  Le  pouls 
est  ii  régulier,  la  pression  subit  des  variations  très-remarquables,  et 
qui  paraissent  dépendre  à peu  près  exclusivement  des  contractions 
cardiaques;  peut-être  cependant  les  vaso-moteurs  y jouent-ils  un 
certain  rôle  : on  trouve  une  dizaine  d’oscillations  assez  uniformes 
dont  l’amplitude  moyenne  est  de  7 à 8 centimètres,  puis  viennent 
des  oscillations  plus  petites  et  plus  uniformes,  pendant  lesquelles  la 
pression  s’élève  et  atteint  une  pression  maximum  de  30  cent  • mais 
les  oscillations  reprennent  bientôt  une  grande  amplitude  et  quelques- 
unes  font  varier  la  pression  de  10,  11  et  même  12  cent.  C’estainsi  que 
la  pression,  qui  se  trouve  être  de  29  cent.  G au  moment  d’une  sys- 
tole, descend  à 16,8  pendant  la  diastole  pour  remonter  à 26  2 à la 
systole  suivante. 


4 h.  27.  3*  tracé  : P.  88  ; pression  moyenne  20  cent.  2.  Le  poul 

est  toujours  irrégulier  et  la  pression  subit  tantôt  de  faibles  varia 

ions  de  niveau,  tantôt  des  variations  plus  grandes  qui  vont  jusqu’: 


4 h.  32.  4°  tracé  (flg.  XVIII)  P.  80  ; pression  moyenne  26  cent. 
Le  pouls  est  toujours  irrégulier  dans  son  ampleur  et  dans  sa  fré- 
quence, et  la  pression,  comme  tout  à l’heure,  présente  tour  à toui 
de  grandes  et  de  petites  oscillations  qui  toutes  sont  dues  aux  mou- 
vements du  cœur,  mais  sur  lesquelles  agissent  pcutrêtre  des  phéno- 
mènes vaso-moteurs. 


* Section  de  l’un  des  pneumogastriques. 
' Section  de  l’autre. 


Fia.  XIX.  - Tracé  pris  28  min.  après  l’ihtrodûclion  du  salicylate  de  sonde 

dans  l’estomac. 


4 h.  35  5°  tracé,  pendant  lequel  on  sectionne  les  pneumogastri- 
ques (fig.  XIX).  Le  pouls  qui  était  lent  et  irrégulier  devient  très-ra- 
pide et  à peu  près  régulier:  il  y avait  92  pulsations  avant  la  section 
de  ces  nerfs,  après  leur  section  il  y en  a 232,  puis  244.  La  pression 

qui  avait  toujours  de  grandes  oscillations  et  variait  entre  16,  e 
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26  cent,  (moyenne  21,2),  s’élève  notablement  et  ne  varie  plus  qu’en- 
tre 27  et  31  cent,  (moyenne  29  cent.). 

4 h.  50.  60  tracé:  P.  228;  pression  moyenne,  24cent;.  Le  pouls 
est  régulier  et  la  pression  varie  assez  uniformément  entre  20,4  et 
27,6  par  des  oscillations  lentfes  et  indépendantes  des  contractions 
cardiaques  ; mais  à un  moment  elle  subit  une  chute  brusque  de 
4 centimètres,  chute  due  à un  relâchement  diastolique  du  cœur  et 
qui  ne  se  répète  qu’une  autre  fois  sur  ce  tracé. 

4 h.  52.  7e  tracé  : P.  252;  pression  moyenne  24  cent.  3.  Le 
pouls  commence  à être  légèrement  irrégulier,  mais  on  ne  voit  pas 
sur  ce  tracé  de  chute  brusque  de  la  pression  comme  dans  le  précé- 
dent. 

5 h.  5.  8e  tracé  : P.  232  ; pression  moyenne,  14,5. 

5 h.  10.  La  pression  varie  entre  9,4  et  10  cent. 

5 h.  18.  9e  tracé  . P.,  136;  la  pression  n’est  plus  qu’à  2 cent, 
dès  le  début  de  ce  tracé  et  elle  baisse  progressivement  jusqu’à  0. 
Le  pouls  se  ralentit  sans  devenir  irrégulier  : dans  le  dernier  quart  de 
minute  qui  précède  l’arrêt  du  cœur,  on  compte  encore  25  pulsa- 
tions. 

Le  cœur,  mis  à découvert  aussitôt  après  la  mort,  ne  se  contracte 
pas  sous  l’influence  de  l’électricité.  Les  muscles  de  la  cuisse  se  con- 
tractent au  contraire  très-bien,  et  un  très-faible  courant  suffit  pour 
faire  contracter  les  faisceaux  de  fibres  directement  électrisés.  Avec 
le  courant  donné  par  l’appareil  à charriot,  quand  les  bobines  sont  à 
une  distance  de  40  cent,  l’une  de  l’autre,  on  obtient  de  très-légères 
contractions,  mais  si  l’on  éloigne  davantage  les  deux  bobines,  on 
n’obtient  plus  aucun  effet. 


Dans  cette  expérience  le  salicylate  de  soude,  introduit 
dans  l’estomac,  a élevé  la  pression  et  ralenti  le  pouls 
comme  lorsqu’il  était  injecté  dans  la  veine  saphène.  La 
section  des  pneumo-gastriques  a également  eu  les  mêmes 
effets  que  dans  nos  autres  expériences;  elle  a produit  une 
accélération  considérable  du  pouls  et  une  nouvelle  éléva- 
tion de  la  pression  sanguine.  Ces  divers  effets  ont  été,  en 
outre,  tout  aussi  accentués  que  lorsque  le  médicament 
était  injecté  dans  la  veine  saphène.  La  pression  a baissé, 
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et  le  cœur  c’est  ralenti  dans  la  suite  sans  que  l’on  don- 
nât à l’animal  de  nouvelles  quantités  de  salicylate  de 
soude;  mais  l’abaissement  de  la  pression  et  le  ralentisse- 
ment du  pouls  se  sont  faits  d’une  façon  plus  lente  que  dans 
les  deux  expériences  où  nous  avons  injecté  de  nouvelles 
quantités  de  cette  substance  après  la  section  des  pneumo- 
gastriques. Enfin,  les  contractions  cardiaques  ont  été  assez 
uniformes  jusqu’à  la  fin. 


Exp.  XV.  — Injection  intra-veineuse  de  9 grammes  de  salicylate  de  soude; 
section  et  électrisation  du  nerf  sciatique. 

Jeune  chien,  mâtiné,  pesant  8 ldi.  300.  Curarisation  et  respira- 
tion artificielle. 

4 h.  14.  La  carotide  gauche  étant  mise  en  communication  avec  le 
kymographion,  on  prend  ( un  premier  tracé  : P.  100;  pression 
moyenne,  12  cent.  3. 

Le  pouls  est  régulier  et  d’une  ampleur  moyenne  ; la  pression 
varie  entre  10  cent,  et  14,6. 

4 h.  15.  On  découvre  le  sciatique,  on  le  lie  et  on  le  sectionne. La 
pression  s’élève  et  le  cœur  se  trouble  un  peu  au  moment  de  1 opé- 
ration. 

4 h.  18.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  5 grammes  de  salicy- 
late de  soude.  Pendant  cette  injection  la  pression  monte  et  atteint 
une  hauteur  maximum  de  24  centimètres  : elle  a de  grandes  oscil- 
lations. 

4 h.  23.  On  prend  un  2*  tracé  pendant  lequel  on  électrise  le  nerf 
sciatique.  Avant  l’électrisation  le  pouls  bat  124  fois  à la  minute  et 
la  pression  moyenne  est  de  15  cent.  5 (elle  varie  entie  14  et  17) , 
au  moment  de  l’électrisation  le  cœur  se  trouble  et  bat  plus  rapide- 
ment, pendant  que  la  pression  s’élève  jusqu’à  23  centimètres , après 
l’électrisation  le  pouls  est  irrégulier  et  bat  120  fois  par  minute  , 
la  pression  baisse  de  nouveau  et  varie  un  moment  entie  15  et 
19  centimètres, 

4 h.  25.  3°  tracé:  P.  136;  pression  moyenne  14  centimètres. 
L’électrisation  du  bout  central  du  sciatique  fait  mont«r  la  pression 
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de  3 centimètres,  et  trouble  1j  cœur  qui  était  à peu  près  régulier 
au  commencement  clu  trace.  Après  l’électrisation  la  pression  re- 
vient à son  même  niveau,  mais  elle  a de  grandes  oscillations  et  le 
pouls  reste  irrégulier. 

4 h.  31.  4°  tracé  (fig.  XX)  : P.  160;  pression  moyenne,  14.  Le 
pouls  est  irrégulier;  la  pression  varie  entre  11  et  17  centimètres. 
L’électrisation  du  sciatique  fait  monter  la  pression  jusqu’à  21  cen- 
timètres, accélère  le  cœur  et  surtout  le  trouble  d’une  façon  nota- 
ble. L’influence  des  mouvements  respiratoires  sur  la  pression  est 
encore  manifeste.  L’animal  se  décurarise  et  fait  quelques  mouve- 
ments respiratoires  spontanés. 


Fig.  XX.  — Tracé  pris  après  injection  de  5 gr.  de  salicylate  de  soude, 
iülectrisation  du.  nerf  sciatique. 


4 h.  56.  5*  tracé  (fig.  XXI)  : P.  124;  pression  moyenne,  14  cen- 
timètres. Le  pouls  est  irrégulier  et  au  moment  de  l’expiration  il  y 

a une  chute  brusque  de  la  pression  qui  abaisse  celle-ci  de  6 à 8 cen- 
timètres. 


Fig.  XXI.  Tracé  pris  après  injection  de  5 gr.  de  salicylale  de  soude, 
3 min.  après  le  précédent. 


Fig.  XXII. 

Tracé  pris  après  injection  de  9 gr.  de  salicylale  do  soude, 
électrisation  du  nerf  sciatiqut. 
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4 h.  40.  Injection  de  2 grammes  üc  salicylate  de  soude.  Agita- 
tion de  l’animal  qui  a des  mouvem  mts  respiratoires  spontanés. 
L’électrisation  du  nerf  sciatique  faite  trois  minutes  après  cette  in 
jection  élève  encore  la  pression  sanguire. 

4 h.  45.  Nouvelle  injection  de  2 grammes  de  salicylate  de 

soude. 

4 h.  46.  6e  tracé  (fig.  XXII)  : P.  150  ; pression  moyenne,  13  cen- 
timètres. Le  pouls  est  toujours  irrégulier.  L’électrisation  du  scia- 
tique trouble  le  cœur  mais  n’élève  pas  beaucoup  la  pression  qui 
monte  seulement  de  12  à 16  cent.  4.  Elle  provoque  une  émission 
d’urine.  L’animal  a des  mouvements  convulsifs  et  des  mouvements 
respiratoires  spontanés.  Ces  divers  mouvements  n’influent  ni  sur 
les  mouvements  du  cœur  ni  sur  la  pression. 

4 b.  50.  7°  tracé  : P.  136;  pression  moyenne,  7 cent.  5.  Le 
pouls  est  toujours  irrégulier  et  la  pression  baisse  peu  a peu.  On 
électrise  le  nerf  sciatique,  mais  l’ électrisation  n’a  pas  d’effet  appré- 
ciable sur  le  pouls  non  plus  que  sur  la  pression,  bien  que  le  cou- 
rant soit  très-fort;  par  contre  elle  provoque  une  nouvelle  émission 

d’urine,  et  l’animal  a un  peu  d’agitation.  _ 

4 b.  52.  On  veut  prendre  un  8°  tracé,  mais  la  pression  est  déjà 
très-faible  et  le  cœur  s’arrête  au  début  de  ce  trace. 

Le  cœur  est  arrêté  en  diastole  et  ne  se  contracte  pas  sous  1 in- 
fluence de  l’électricité. Les  autres  muscles  se  contractent  mais  pas 
très-énergiquement. 


Dans  cette  expérience,  comme  dans  les  precedentes, 
l’action  du  salicylate  de  soude  a eu  pour  effet  d’elever  la 
pression  sanguine  ; quant  au  pouls,  il  s’est  accéléré  au  lieu 
de  se  ralentir  ; mais  cette  accélération  tient  aux  excitations 
répétées  que  l’on  a faites  sur  le  nerf  sciatique.  Ces  excita- 
tions elles-mêmes  ont  produit,  après  une  injection  intra- 
veineuse de  5'  grammes  de  salicylate  de  soude,  les  effets 
ordinaires  quelles  produisent  chez  un  animal  sam:  peut- 
être  cependant  ont-ils  été  un  peu  moins  prononcés.  L élec- 
trisation du  bout  central  du  nerf  sciatique  élevait  encore 
notablement  la  pression  trois  minutes  après  une  deuxième 
injection  de  2 grammes  de  salicylate  de  soude,  et  dans  la 


deuxième  minute  qui  a suivi  une  troisième  injection  de 
2 grammes  de  cette  substance  (l’animal  avait  alors  reçu 
9 grammes  de  salicylate),  on  observait  une  élévation  de  la 
pression  de  4 centimètres  sous  l’influence  de  cette  même 
excitation.  Quatre  minutes  plus  tard,  l’électrisation  du  nerf 
sciatique  ne  produisaitplusd’effetappréciablesurlatension 
vasculaire,  bien  que  le  courant  employé  fût  très-fort  ; mais 
à ce  moment  la  pression  avait  commencé  à baisser  : elle 
était  déjà  descendue  à 7 cent.,  et  deux  minutes  après  elle 
était  à 0.  Cependant  cette  électrisation  n’était  point  abso- 
lument sans  effet,  et  elle  provoquait  l’émission  d’une  cer- 
taine quantité  d’urine. 

Si  maintenant  nous  jetons  un  coup  d’œil  d’ensemble  sur 
les  expériences  qui  précèdent,  nous  voyons  que  le  premier 
effet  de  l’action  du  salicylate  de  soude  sur  la  pression  san- 
guine a toujours  été  le  même,  et  s’est  constamment  traduit 
par  une  élévation  plus  ou  moins  marquée  de  cette  pres- 
sion. Il  n’y  a eu  qu’une  seule  exception,  et  nous  avons  dit 
pourquoi  il  ne  fallait  pas  en  tenir  compte.  L’augmentation 
de  pression  n’a  jamais  été  bien  considérable,  et  n’a  guère 
dépassé  4 cent.,  ou  4 cent.  5;  dans  l’expérience  XIV,  elle 
n a été  que  de  2 centimètres.  Elle  s’est  produite  dès  les 
premières  injections  de  salicylate  de  soude,  alors  même  que 
celles-ci  n’étaient  que  de  2 grammes  (exp.  XI),  et  elle  ne 
s’est  guère  accrue  ni  diminuée  sous  l’influence  des  nouvelles 
doses  que  l’on  injectait  ensuite.  Les  oscillations  de  la  pres- 
sion devenaient  plus  ou  moins  irrégulières,  et  quelques- 
unes  atteignaient  souvent  une  très-grande  amplitude  ; mais 
la  hauteur  moyenne  variait  très-peu,  et  se  maintenait  à un 
niveau  assez  constant  et  supérieur  à son  niveau  primitif 
jusqu  au  voisinage  de  la  mort.  A ce  moment  la  pression 
subissait  un  abaissement  progressif  plus  ou  moins  rapide, 
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et  en  quelques  minutes  elle  était  à 0.  Dans  l’expérience 
XIII,  elle  est  descendue  de  18  centimètres  à 0 centim.  en 
moins  d’une  minute. 

Quant  au  cœur  lui— môme,  il  subit  des  modifications  mul- 
tiples de  la  part  du  salicylate  de  soude.  I/effet  qui  prédo- 
mine est  un  effet  de  ralentissement  avec  irrégularité  ; mais 
il  y a ordinairement  tout  d’abord  une  légère  accélération 
des  mouvements  cardiaques, ù moins  que  ceux-ci  ne  soient 
déjà  très-rapides,  comme  dans  l’expérience  XI.  En  même 
temps  que  les  mouvements  du  cœur  deviennent  irréguliers, 
ils  augmentent  d’énergie,  et  les  contractions  des  ventri- 
cules font  fréquemment  élever  la  pression  de  3,  4 ou  5 cen- 
timètres au-dessus  de  son  niveau  moyen;  mais  quand  la 
systole  est  très-énergique,  le  relâchement  diastolique  qui 
suit  est  ordinairement  assez  absolu,  et  autant  la  pression 
s’était  élevée  pendant  la  systole,  autant  elle  s’abaisse  pen- 
dant la  diastole,  de  telle  sorte  qu’entre  le  niveau  de  la 
pression,  pris  au  moment  de  la  systole,  et  le  niveau  pris 
au  moment  de  la  diastole  suivante,  il  y a parfois  une  dif- 
férence de  10,  11,  12,  et  même  13  centimètres  (exp.  XII, 
XIII,  et  XIV  bis,  fig.  VI,  VII,  XII,  XIII,  XIX).  Disons 
cependant  que  ces  phénomènes  ne  s’observent  qu’avec  des 
doses  relativement  très-élevées  de  salicylate  de  soude  (8, 
10,  12,  14  gr.,  selon  la  taille  des  animaux),  et  qu  avec  des 
doses  moindres  on  obtient  simplement  soit  une  légère 
angmentation  d’énergie  de  la  systole  sans  irrégularité 
(voir  exp.  XI,  fig,  I),  soit  des  irrégularités  plus  ou  moins 
grandes  sans  augmentation  d’énergie  des  contractions  cai- 
diaques  (exp.  XI,  fig.  II,  et  exp.  XIII,  fig.  X).  Disons 
aussi  qu’à  partir  d’une  certaine  dose  (8  à 10  gr.),  les  mou- 
vements respiratoires  et  même  les  mouvements  convul- 
sifs que  peut  avoir  l'animal  n’ont  aucune  influence  ni  sut 
le  cœur  ni  sur  la  pression  sanguine. 
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D’autre  part,  la  section  des  pneumogastriques  produit  ses 
effets  ordinaires  alors  même  qu’elle  est  faite  un  certain 
temps  après  l’administration  de  doses  élevées  de  salicylate 
de  soude,  et  que  le  cœur  est  déjà  très-ralenti.  Nous  voyons 
en  effet,  dans  les  expériences  XIV  et  XIV  bis,  que  cette 
section  a produit  une  élévation  très-remarquable  de  la 
pression  (7  et  10  centimètres)  et  une  accélération  considé- 
rable des  mouvements  du  cœur;  et  cependant  elle  n’a  été 
faite  qu’une  demi-heure  après  l’introduction  de  15  grammes 
de  salicylate  de  soude  dans  l’estomac,  qu’un  quart  d’heure 
après  l’injection  de  7 g r.  de  salicylate  d.e  soude  dans  la  veine 
saphène,  alors  que  dans  l’un  et  l’autre  cas  le  pouls  était 
déjà  très-ralenti. 

Enfin,  l’électrisation  du  sciatique  produit,  malgré  l’ac- 
tion du  salicylate  de  soude,  des  effets  analogues  à ceux 
qu’elle  produit  d’ordinaire  chez  les  animaux  sains.  Ces 
effets  sont  cependant  moins  prononcés  si  la  dose  de  salicy- 
late de  soude  est  un  peu  forte;  mais  ils  paraissent  persis- 
ter jusqu’au  moment  où  la  pression  s’abaisse,  c’est-à-dire 
jusqu’au  voisinage  de  la  mort.  Dans  notre  expérience 
XV  il  .s’est  même  produit  un  phénomène  réflexe  (la  con- 
traction de  la  vessie  et  l’émission  d’une  certaine  quantité 

d urine),  alors  que  la  pression  avait  déjà  commencé  à des- 
cendre. 

L’ensemble  de  ces  résultats  est  assez  concordant  avec  ce 
qui  a été  observé  par  Danewski,  mais  il  diffère  en  plusieurs 
points  de  ce  qui  a été  vu  par  Kôhler  et  notamment  en  ce 
qui  touche  la  pression  sanguine.  Ce  dernier  auteur  dit  en 
effet  avoir  toujours  obtenu  un  abaissement  de  la  pression 
plus  ou  moins  considérable  et  proportionnel  à la  dose  de 
salicylate  de  soude  injectée  dans  la  veine  ou  introduite  dans 
1 estomac.  Mais  il  ne  dit  pas  quelle  était  la  pression  avant  et 
apres  les  injections  du  salicylate  de  soude,  et  il  se  borne  à 
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donner  le  chiffre  dont  elle  s’est  abaissée  sans  dire  le  temps 
au  bout  duquel  cet  effet  s’est  produit  ; de  telle  sorte  qu’il 
est  difficile  de  discuter  ses  expériences.  De  plus  il  s est  servi, 
pour  ses  injections  intra-veineuses,  de  solutions  très-éten- 
dues (au  30e,  au  60°  et  même  90°)  et  il  les  injectait  dans  la 
veine  jugulaire,  au  lieu  de  les  injecter  dans  une  veine  très- 
ëlnignée  du  cœur,  la  saphène  par  exemple.  Les  conditions 
expérimentales  dans  lesquelles  il  a opéré  sont  donc  défec- 
tueuses et  c’est  à cela  sans  doute  qu’il  doit  d’avoir  obtenu 
des  résultats  différents  de  ceux  de  Danewski  et  des  nôtres; 

D’ailleurs,  au  cours  de  son  travail  il  cite  une  expérience 
faite  sur  un  lapin  et  dans  laquelle  il  a noté  une  élévation 
de  la  pression  de  3 centimètres  de  mercure  à la  suite  de 
l’introduction  dans  l’estomac  d’une  certaine  quantité  de 
salicylate  de  soude  en  solution  au  30e;  mais  il  explique 
cette  augmentation  de  la  pression  par  une  excitation  des 
nerfs  sensibles  de  l’estomac,  sans  dire  le  temps  au  bout 
duquel  cet  effet  s’est  produit  et  le  temps  pendant  lequel  il 

a duré. 

Quant  au  pouls,  il  a vu,  comme  nous,  qu’il  était  ralenti 
et  augmenté  d’amplitude,  mais  il  ne  parle  pas  de  l’ accélé- 
ration du  début  que  nous  avons  presque  toujours  observee, 
et  qui  a été  également  notée  par  Danewski. 

Les  résultats  que  nous  avons  obtenus,  et  qui  ont  tou- 
jours été  les  mêmes  dans  nos  diverses  expériences,  ne  sau  - 
raient  donc  être  infirmés  par  les  résultats  contraires  de 
Kôhler,  parce  que  cet  auteur  s’est  placé  dans  des  conditions 
expérimentales  défectueuses;  et  nous  croyons  être  en 
droit  de  conclure  : 

Ie  Que  le  salicylate  de  soude  élève  la  pression  sanguine; 

2°  Que  l’augmentation  de  pression  est  peu  considérable 
et  nullement  proportionnelle  à la  dose  de  ce  médicament  ; 

3°  Qu’il  produit  des  effets  divers  sur  les  pulsations  car- 


diaques  selon  qu’il  est  donné  à doses  plus  ou  moins  fortes: 
à doses  modérées  il  en  augmente  légèrement  la  force  et  la 
fréquence,  sans  en  troubler  la  régularité  ; mais  à hautes 
doses  il  les  ralentit  et  les  rend  plus  ou  moins  irrégulières 
dans  leur  rhythme,  dans  leur  nombre  et  dans  leur  énergie  ; 
en  même  temps  le  cœur  se  contracte  violemment  ainsi  que 
l’indique  l’élévation  considérable  de  la  pression  qui  se  pro- 
duit presque  à chaque  systole  ; mais  après  la  systole  il 
s’opère  une  détente  et  un  relâchement  du  muscle  assez 
complet,  comme  l’indique  encore  l’abaissement  également 
considérable  de  la  pression  qui  se  produit  presque  à chaque 
diastole  (exp.  XII,  XIII,  XIV  bis,  fig.  VI,  VII,  XII,  XIII, 
XIX). 

Et  maintenant,  comment  expliquer  ces  effets  du  salicy- 
late  de  soude?  Faut-il  les  attribuer  exclusivement  à une 
action  sur  le  cœur  lui  même  et  sur  son  appareil  ganglion- 
naire, comme  le  fait  Kôhler?  ou  bien  faut-il  les  attribuer 
en  grande  partie  à une  action  sur  les  centres  nerveux,  ainsi 
que  le  pense  Danewski? 

Nous  croyons  qu’ils  résultent  également  et  d’une  action 
du  salicylate  de  soude  sur  le  système  nerveux  central,  et 
d’une  action  sur  les  ganglions  cardiaques  et  peut-être  aussi 
d une  action  sur  le  muscle  lui-même. 

L’augmentation  de  pression,  qui  se  produit  très-rapide- 
ment et  se  maintient  pendant  toute  la  durée  de  l’expé- 
rience, ne  peut  évidemment  s’expliquer,  surtout  au  début, 
que  par  une  action  sur  les  centres  vaso-moteurs  et  notam- 
ment sur  le  bulbe.  — Le  cœur  lui  même  et  son  appareil 
ganglionnaire  y sont  absolument  étrangers,  vu  que  les 

pulsations  cardiaques  sont  à peine  modifiées  lorsqu’elle  se 
produit, 

L accélération  du  pouls  qui  s’observe  au  début  peut  être 
e.  pliqué..  par  une  excitation  des  nerfs  accélérateurs  ainsi 
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que  des  ganglions  intracardiaques  et  du  muscle  lui-méme, 
dont  l’action  combinée  l’emporte  alors  sur  1 action  modéra- 
trice des  pneumogastriques.  — Quant  au  ralentissement 
que  l’on  observe  ensuite,  il  est  bien  dû  à une  excitation  du 
bulbe  transmise  par  les  pneumogastriques  et  non  pas  à une 
paralysie  des  ganglions  cardiaques,  car  si  l’on  vient  à sec- 
tionner les  pneumogastriques  il  se  produit  aussitôt  une 
très-grande  accélération  des  mouvements  du  cœur,  en 
même  temps  qu’une  nouvelle  augmentation  de  pression 
(exp.  XIV  et  XIV  bis,  fig.  XIY  et  XIX). 

L’irrégularité  des  pulsations  cardiaques  est  due  à des 
troubles  de  l’innervation  provoqués  par  1 excitation  du 
bulbe  et  des  pneumogastriques  ainsi  que  par  l’excitation 
des  ganglions.  Le  bulbe  et  les  pneumogastriques  jouent 
sans  doute  le  rôle  principal  dans  la  production  de  ce  phé- 
nomène vu  qu’il  disparaît  en  grande  partie  après  la  section 
de  ces  nerfs  (exp.  XIV,  fig.  XIV),  mais  les  ganglions  y con- 
tribuent également  vu  que  l’irrégularité  peut  encore  se  pro- 
duire, après  la  section  des  pneumogastriques,  si  1 on 
injecte  de  nouvelles  quantités  de  salicylate  de  soude  (exp. 

XIV,  fig.  XVI). 

L’augmentation  d’énergie  de  la  systole  cardiaque  peut 
s’expliquer  par  l’excitation  des  ganglions,  et  comme  le  cœui 
est  ralenti  ses  contractions  sont  d’autant  plus  fortes  qu  elles 
sont  moins  fréquentes, 

Quant  au  ralentissement  ultime  du  pouls,  à la  chute 
finale  delà  pression  et  à l’arrêt  du  cœur,  ces  phénomènes 
s’expliquent  naturellement  par  la  paralysie  et  l’épuisement 
du  système  nerveux  central  et  ganglionnaire. 

Nous  pouvons  donc  ajouter  les  conclusions  suivantes  a 

celles  que  nous  avons  déjà  données  un  peu  plus  haut. 

4°  Le  salicylate  de  soude  exerce  son  action  sur  les  cen- 
tres nerveux  et  sur  les  ganglions  cardiaques  : ses  effets  sur 


— 97  — 

le  cœur  et  la  circulation  sont  le  résultat  de  cette  double 
action  ; 

L augmentation  de  la  pression  est  due  à l’excitation  des 
centres  vaso-moteurs  (exp.  XI,  XIII,  XIV). 

Le  ralentissement  du  pouls  est  dû  à l’excitation  du 
bulbe  transmise  par  les  pneumogastriques  (exp.  XIV  et 
XIV  bis)  ; 

L accélération  du  début  est  surtout  produite  par  l’exci- 
tation des  ganglions,  de  même  que  l’énergie  plus  grande 
des  contractions  cardiaques  ; 

L’irrégularité  provient  des  troubles  de  l’innervation 

5°  Le  salicylate  de  soude  produit  les  mêmes  effets  sur  le 

cœur  et  la  circulation,  soit  qu’on  l’introduise  dans  l’esto- 

mac  s°it  qu-on  l’injecte  dans  une  veine  (exp.  XIV  et 
XIV  bis). 


D.  Action  sur  la  Température. 


ous  n avons  pas  fait  d'expériences  spéciales  pour  recher- 
c er  les  modifications  de  la  température  qui  peuvent  sur- 
vend sous  l’influence  du  salicylate  de  soude  ; mais  nous 
avons  pris  assez  souvent  la  température  des  animaux  sur 

constat^  ““a  eXpénmentions-  ™us  n'y  avons  jamais 
constate  que  des  changements  insignifiants  au  cours  de  nos 

expériences,  à quelque  dose  que  nous  eussions  donné  ce 
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remonter  de  suite  à 39,8  et  à 40-  au  moment  de  la  mort  ï 
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39°  2,  n’a  presque  pas  varié,  et  au  moment  de  la  mort  elle 
était  de  39°  3. 

Kohler  (l)au  contraire,  dit  qu’il  a toujours  vu  se  produire 
dans  ses  expériences  un  abaissement  plus  ou  moins  notable 
de  la  température  sous  l’influence  du  salicylate  de  soude. 
MaisFeseretFriedberger  (2)  concluent  de  leurs  expériences 
que  ce  médicament  n’a  pas  d’influence  sur  la  température. 
Danewski  (3)  pense  de  même  que  le  salicytate  de  soude 
n’agit  pas  sur  la  température  normale  et  qu’il  ne  l’abaisse 
que  dans  les  cas  où  elle  a été  préalablement  élevée  par  des 
maladies  ou  des  affections  quelconques. 

Chirone  et  Pétrucci  (4),  qui  ont  fait  un  certain  nombre 
d’expériences  sur  le  chien,  le  lapin  et  le  cobaye,  disent  que 
le  salicylate  de  soude  abaissela  température  dans  des  limites 
très-restreintes  lorsqu’il  est  donné  à faibles  doses,  mais  que 
s’il  est  donné  à fortes  doses  il  l’élève  au  contraire  d’une 

manière  assez  notable.  ^ 

Chez  l’homme  sain  le  salicylate  de  soude  ne  paiail  pa 

avoir  d'influence  bien  nette  sur  la  température,  et  deux 
élèves  de  M.  Germain  Sée  (5)  ont  pris  jusqu'à  10  gr.  par 
jourde  ce  médicament  sans  constater  la  moindre  modifica- 
tion dans  l’état  de  leur  température.  Riess,  cité  par  Henoc- 
que  (6)  aurait  cependant  noté  un  abaissement  assez  frequent 
mais  peu  prononcé  (3/10  de  degré  centigrade)  chez  les  mdi- 
vidus  sains  sur  lesquels  il  expérimentait,  et  Gedl,  cite  par 
le  même  auteur,  aurait  lui  aussi  constate  une  ditninu  ion 


(1)  Kohler.  Loc.  cit.,  n°  11. 

(2)  Feser  et  Friedberger.  Loc.  cit.  Analyse  m 
1875. 

(3)  Danewski.  Loc.  cit. 

(4)  Y.  Chirone  et  S.  Pétrucci.  Loc.  cit. 

(5)  G.  Sée.  Loc.  cit.,  p.  701. 

(6)  A.  Hénocque.  Loc.  cit.,  p.  288. 
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de  la  température,  mais  cette  diminution  a été  très-faible 
(quelques  dixièmes  de  degré)  et  ne  s’est  produite  que  4 fois 
sur  12. 

Chez  les  malades  l’action  du  salicylate  de  soude  sur  la 
température  est  également  fort  contestée.  Certains  auteurs 
lui  reconnaissent  une  action  antipyrétique  efficace,  mais 
d’autres  la  nient  formellement.  Buss  (1),  en  Allemagne,  ne 
craignit  pas  de  comparer  les  effets  thermiques  de  ce  médi- 
cament à ceux  de  la  quinine  elle-même,  et  John  (2)  alla 
jusqu’à  dire  qu’il  avait  un  plus  bel  avenir  que  le  sulfate  de 
quinine.  Kôhler  (3)  de  son  côté  dit  que  le  salicylate  de  soude 
est  un  antipyrétique  aussi  efficace  que  les  bains  et  la  qui- 
nine, et  qu’il  leur  est  même  préférable  parce  qu’il  n’agit  ni 
sur  le  cerveau,  ni  sur  les  reins,  ni  sur  la  muqueuse  gastro- 
intestinale. Mais  Wolffberg  (4)  n’a  point  trouvé  que  ce  mé- 
dicament produisît  d’effet  sur  la  température,  et  d’autres 
auteurs  n’ont  pas  été  plus  heureux  que  lui  à cet  égard 
(Zimmermann,  Martelli,  etc.)  ; quelques-uns  ont  même 
noté  une  élévation  de  la  température  comme  Lürmann, 
Riegel,  Fiedler,  etc.,  cités  par  A.  Hénocque  (loc.  cit.  p.  307); 
et  M.  Hayem  (5)  fait  remarquer  que  les  observations  des 
auteurs  allemands  et  anglais  relatives  à l’action  antipyré- 
tique du  salicylate  de  soude  sont  pleines  d’obscurité  et  de 
contradictions. 

En  France,  MM.  Gueneau  de  Mussy,  Oulmont,  Jac- 


(1)  Buss.  Loc.  cit.  et  Zur  antipyretischen  Bedeutung  der  salicylsâure  uud 
der  sahcylsâuren  natros.  Stuttgard,  1876.-  Analyse  par  A.  Hénocque,  in 
Gazette  hebdomadaire,  1875. 


(2)  John,  cité  par  Geissler,  ouvrage  traduit  par  Rickiin,  dans  Gazette 
médicale,  1877,  n“  7,  8,  12,  14,  22,  25,  28. 

(3)  Kohler.  Loc.  cit.,  n°  11. 

(4 J Woffberg.  Deutsch  Archiv  f.  klin.  Med.,  1875,  vol.  XYI.  Analyse  iu 
Kevue  des  sciences  médicales  en  France  et  à l’étranger,  1876. 

(5)  Hayem.  Société  de  biologie,  séance  du  11  août  1877. 


— 100  — 


coud  (1),  A.  Hénocque  (2),  Benoît  (3),  etc.,  ont  le  plus  sou 
vent  obtenu  un  abaissement  de  la  température  chez  les 
fébricitants  auxquels  ils  administraient  le  salicylate  de 
soude;  mais  MM.  Gubler,  Féréol,  Martineau  (4),  Musy  (5), 
etc.,  n’ont  que  très-rarement  observé  cet  abaissement  de  la 
température  et,  quand  ils  l’ont  vu  se  produire,  il  était 
presque  toujours  insignifiant.  M.  G.  Sée  (6)  a même  vu  la 
température  s’élever  chez  une  jeune  choréique  à laquelle 
il  avait  prescrit  le  salicylate  de  soude. 

L’action  antipyrétique  de  ce  médicament  est  donc  assez 
incertaine  et  en  tout  cas  fort  inconstante. 


E.  — Action  sur  les  sécrétions. 


En  étudiant  l’action  du  salicylate  de  soude  sur  les  appa- 
reils de  la  digestion  et  de  la  respiration,  nous  avons  vu 
qu’à  un  certain  moment  on  peut  constater  la  présence  de 
ce  médicament  dans  l’urine  et  dans  les  matières  fécales, 
soit  qu’on  le  donne  daus  l’estomac,  soit  qu’on  1 injecte  dans 
une  veine  (exp.  VU  et  VIH).  Il  passe  donc  dans  l’urine  et 
dans  les  liquides  de  l’intestin.  Il  nous  faut  voir  maintenant 
si  on  ne  le  retrouve  pas  dans  d’autres  sécrétions  et  voir 
quel  est  le  temps  qui  s’écoule  entre  le  moment  où  il  y 
apparait  et  le  moment  où  il  a été  introduit  dans  1 oiga- 

(1)  G.  de  Mussy,  Oulmont,  Jaccoud.  Bulletin  de  l’Académie  de  médecine, 
1877, t.  VI,  p.  805-830. 

(2)  A.  Hénoque.  In  Dictionnaire  encyclopédique,  loc.  cit.,  p.  306. 

(3)  Benoit.  Th.  de  Paris,  1877.  _ . 

(4)  Gubler,  Féréol,  Martineau.  Société  de  thérapeutique,  18/ 5-/6. 

(5)  Musy.  Th.  de  Paris,  1876. 

(6)  G.  Sée.  Loc.  cit.,  p.  702. 
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nisme.  Nous  examinerons  aussi  quelles  sont  les  modifi- 
cations qu’il  apporte  dans  la  sécrétion  de  la  plupart  de  ces 
humeurs  et  de  l’urine  en  particulier,  et  nous  dirons  quel 
est  le  temps  nécessaire  pour  qu’il  soit  complètement 
éliminé  de  l’organisme. 

Nous  aurions  dû  rechercher  également,  pour  être  plus 
complet,  les  diverses  transformations  que  peut  subir  ce  mé- 
dicament durant  son  séjour  dans  l’économie,  et  voir  quelle 
est  la  quantité  d’acide  salicylurique,  par  exemple,  que  l’on 
peut  retrouver  dans  1 urine  de  l’homme  ou  des  animaux 
qui  ont  pris  une  quantité  déterminée  de  salicylate  de  soude. 
Mais  ces  sortes  de  recherches  sont  toujours  extrêmement 
longues  et  difficiles  et,  pour  avoir  une  certaine  valeur,  elles 
veulent  être  faites  par  des  mains  habiles  et  habituées  de 
longue  date  à toutes  les  manipulations  de  la  chimie  biolo- 
gique , puis,  comme  nous  1 avons  déjà  dit,  nous  ne  pensons 
pas  que  le  salicylate  de  soude  su  bisse  des  transformations 
bien  profondes  dans  1 organisme  et  nous  croyons  qu’il  est 
presque  entièrement  éliminé  sous  la  forme  même  sous 
laquelle  il  a été  introduit  dans  l’organisme.  L’acide  salicy- 
lurique retiré  de  l’urine,  par  Bertagnini  d’abord  (1),  et  par 
d’autres  auteu  s ensuite,  ne  s’y  trouve  jamais  en  effet  qu’en 
tiès-faible  proportion  et  il  en  est  de  même  de  l’acide  sali— 

cylique  comme  nous  nous  en  sommes  assuré  à plusieurs 
reprises. 

C’est  toujours  avec  le  perchlorure  de  fer  que  nous  avons 
recherché  la  présence  du  salicylate  de  soude  dans  l’urine 
et  dans  les  autres  sécrétions.  Or  le  perchlorure  de  fer,  à 
cause  de  son  acidité,  donne  une  réaction  violette  avec  le 
salicylate  de  soude  tout  comme  avec  l’acide  salicylique, 


(I)  Bertagnini.  Nuovo  cimente,  1855,  t.  I.  Analyse 
«le  chimie  et  de  physique,  1856,  t.  XLVI1. 
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lorsque  ce  sel  se  trouve  en  solution  étendue  et  que  l’on 
n’emploie  que  quelques  gouttes  de  perchlorure.  Cette  réac- 
tion violette  indique  bien  la  présence  de  l’acide  salicylique 
dans  le  liquide  que  l’on  examine,  mais  elle  n’indiquenulle- 
ment  qu’il  y soit  à l’état  libre  avant  l’addition  du  perchlo- 
rure. Aussi  lorsqu’il  nous  arrivera  de  dire  que  telle  humeur 
nous  a donné  une  réaction  violette  avec  le  perchlorure,  ou 
même  que  nous  y avons  constaté  la  présence  de  l’acide  sa- 
licylique, il  ne  faudra  point  en  conclure  que  celui  ci 
s’y  trouvait  à l’état  libre,  mais  simplement  que  le  salicy- 
late  de  soude  était  déjà  passé  dans  cette  humeur  en  plus 
ou  moins  forte  proportion. 

Quand  nous  avons  voulu  savoir  si  les  sécrétions  conte- 
naient de  l’acide  salicylique  à l’état  libre,  nous  les  avons 
agitées  avec  un  mélange  d’éther  qui  dissout  1 acide  salicy- 
lique et  ne  dissout  pas  le  salicylate  de  soude.  Pour  la  bile, 
dont  la  couleur,  ainsi  que  les  autres  réactions  qui  s’y  pro- 
duisent, masque  la  réaction  de  l’acide  salicylique,  il  nous 
a fallu,  après  cette  première  opération,  l’additionner  de 
quelques  gouttes  d’acide  chlorhydrique  afin  de  déplacer 
l’acide  salicylique  de  ses  combinaisons  salines  et  de  pou- 
voir ensuite  le  prendre  par  l’éther  et  s’assurer  ainsi  de  son 
passage  et  de  sa  présence  dans  cette  humeur. 

L’urine  traitée  par  le  perchlorure  de  fer  donne  la  réac- 
tion caractéristique  de  l’acide  salicylique  très-peu  de  temps 
après  l’ingestion  du  salicylate  de  soude,  et  beaucoup  plus 
rapidement  que  ne  l’avaient  cru  et  dit  les  premiers  obser- 
vateurs. Lorsque  nous  avons  expérimenté  sur  nous-même, 
nous  avons  en  effet  pu  reconnaître  la  présence  de  l’acide 
salicylique  dans  notre  urine,  18  minutes  et  quelquefois 
15  minutes  seulement  après  avoir  pris  dans  une  potion 
gommeuse  1,  2 ou  3 gram.  de  salicylate  de  soude.  Exami- 
née au  bout  de  10  et  même  12  minutes  notre  urine  ne  nous 
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a jamais  donné  de  réaction,  mais  au  bout  de  20  minutes 
nous  avons  toujours  obtenu  une  réaction  très-nette  et  déjà 
très-accusée.  Baelz,  cité  par  A.  Hénocque  (1),  aurait  cepen- 
dant constaté  beaucoup  plus  tôt  la  présence  de  l’acide  sali- 
cylique dans  l’urine,  et,  chez  un  malade  atteint  d’exstrophie 
vésicale,  il  aurait  obtenu  la  réaction  caractéristique  de  l’a- 
cide salicylique  8 minutes  seulement  après  l’ingestion  sto- 
macale du  salicylate  de  soude,  tandis  qu’il  ne  l’obtenait  que 
20  minutes  après  l’ingestion  de  l’acide  salicylique.  Fritz 
Benicke  (2)  a pu  constater  qu’il  suffit  de  40  minutes  pour 
que  l’acide  salicylique  pris  par  une  femme  en  couche 
passe  et  soit  retrouvé  dans  l’urine  de  l’enfant  nouveau-né. 

Quant  au  temps  nécessaire  à la  complète  élimination  du 
salicylate  de  soude,  il  est  assez  variable  et  dépend  de  la 
dose  absorbée  et  de  l’état  des  reins  qui  peuvent  fonctionner 
plus  ou  moins  bien.  Nous  avons  pu  éliminer  1 et  2 gram. 
de  salicylate  de  soude  en  21  ou  22  heures,  et  au  bout  de  ce 
temps  notre  urine  ne  décelait  plus  la  moindre  trace  d’acide 
salicylique;  il  nous  a fallu  plus  longtemps  pour  éliminer 
4 et  5 grammes  de  ce  médicament  pris  en  une  seule  fois,  et 
ce  n’est  que  44  heures  après  l’ingestion  de  ces  doses  que 
notre  urine  ne  donnait  plus  aucune  réaction  par  le  perchlo- 
rure.  Chez  des  rhumatisants  qui  avaient  pris  plusieurs 
jours  de  suite  des  doses  de  4,  6 ou  8 gram.  de  salicylate  de 
soude  nous  avons  presque  toujours  retrouvé  de  l’acide  sali- 
cylique dans  l’urine  72  heures  après  la  prise  de  la  dernière 
dose.  Chez  des  malades  atteints  de  fièvre  typhoïde,  A.  Ro- 
bin (3)  a pu  constater  qu’il  y avait  encore  de  l’acide  salicy- 
lique dans  1 urine  le  6e  jour,  le  7e  jour  et  même  dans  un  cas 

(1)  A.  Hénoque.  Dictionnaire  encyclopédique  des  sciences  médicales,  art. 
Acide  salicylique , s.  3,  t.  VI,  p.  307. 

(2)  Cité  parA.  Hénocque.  Loc.  cit.,  p.  291. 

(3)  A.  Robin.  In  Soc.  de  biol.,  27  janvier  1877. 
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le  8°  jour  après  la  suspension  du  médicament.  M.  Bouchard 
a également  constaté  la  présence  de  ce  médicament  dans 
l’urine  le  7e  jour  après  la  prise  de  sa  dernière  dose.  Par 
contre,  d’autres  auteurs,  et  notamment  Geissler  (1),  disent 
que  l’élimination  peut-être  complète  au  bout  de  6 à 12  heu- 
res. Pour  M.  G.  Sée  (2)  elle  n’est  terminée  qu’en  24  ou 
plus  souvent  en  48  heures. 

La  durée  de  l’élimination  du  salicjdate  de  soude  est  à 
peu  près  la  même  chez  l’homme  et  chez  le  chien,  quand  on 
a égard  au  poids  du  corps  et  que  l’on  donne  ce  médicament 
à doses  proportionnelles;  mais  son  passage  dans  l’urine  a 
lieu  moins  rapidement  chez  le  chien  que  chez  l’homme. 
Chez  le  chien,  en  effet,  lorsque  nous  introduisions  1 à 2 gr. 
de  salicylate  de  soude  dans  l’estomac  (doses  équivalentes 
à 5 et  10  gr.  chez  l’homme),  il  était  rare  que  nous  pussions 
constater  sa  présence  dans  l’urine  avant  30  ou  35  minutes, 
et  nous  l’y  retrouvions  encore  de  46  à 50  ou  60  heures  après 
l’ingestion.  Quand  nous  injections  le  salicylate  de  soude 
dans  une  veine,  nous  le  retrouvions  beaucoup  plus  tôt  dans 
l’urine  où  nous  pouvions  constater  sa  présence  au  bout  de 
18  à 20  minutes  (exp.  XVII),  et  parfois  au  bout  de  10  à 12 
minutes  seulement  (exp.  XVIII).  Mais  la  durée  totale  de 
l’élimination  était  toujours  à peu  près  la  même,  que  cette 
substance  fût  introduite  dans  l’estomac  ou  dans  une  veine. 
Chez  un  chien  non  curarisé  une  dose  de  7 gram.  de  salicy- 
late de  soude  que  nous  avions  injectée  dans  une  veine 
saphène  n’a  été  complètement  éliminée  que  le  4°  jour 
(exp.  VII,  page  50). 

Chez  les  animaux  herbivores  la  durée  de  l’élimination 


(1)  Geissler.  Traduit  par  F.  Rickliu.  In  Gazette  médicale,  1877,  no*  7,  8, 
12,  14,  etc. 

(2)  G.  Sée.  Loe.  cit.,  p.  704. 
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du  salicylate  de  soude  est  moins  longue  que  chez  l’homme 
d’après  Feser  et  Friedberger  (1),  et  c’est  par  cette  grande 
rapidité  de  l’élimination  que  ces  auteurs  expliquent  com- 
ment ces  animaux  peuvent  supporter  sans  inconvénients 
de  très-fortes  doses  de  cette  substance. 

Chez  l’homme  l’urine  est  la  principale  et  peut-être 
même  la  seule  voie  d’élimination  du  salicylate  de  soude,  du 
moins  lorsque  les  glandes  rénales  sont  à l’état  sain  et  fonc- 
tionnent parfaitement.  Lorsque  nous  avons  expérimenté 
ce  médicament  sur  nous-même,  nous  n’avons  en  effet 
jamais  pu  retrouver  dans  notre  salive  la  moindre  trace  de 
cette  substance.  Nous  avons  pris  plusieurs  jours  de  suite 
1 et2gr.de  salicylate  de  soude  et  jamais  notre  salive,  à 
quelque  moment  qu’elle  fût  examinée,  ne  nous  a donné  la 
moindre  réaction  qui  pût  révéler  la  présence  de  l’acide  sali- 
cylique,  et  l’on  sait  pourtant  combien  est  sensible  la  réac- 
tion de  l’acide  salicylique  avec  le  perchlorure  de  fer  et 
quelle  minime  quantité  suffit  pour  faire  apparaître  la 
réaction  violette  caractéristique.  Il  en  a toujours  été  de 
même  chez  les  malades  qui  prenaient  du  salicylate  de 
soude  et  dont  nous  avons  pu  examiner  la  salive;  jamais 
chez  eux,  non  plus  que  chez  nous,  nous  n’avons  constaté  la 
présence  de  ce  médicament  dans  la  salive,  et  nous  ne  l’a- 
vons pas  retrouvé  non  plus  dans  les  crachats  des  malades 
atteints  de  bronchite  simple  ou  de  bronchite  chronique. 
Mais,  pour  éviter  toute  cause  d’erreur,  nous  avions  bien 
soin  de  nous  laver  la  bouche  aussitôt  après  avoir  pris  le 
médicament,  et  nous  recommandions  aux  malades  d’avoir 
la  même  précaution.  Büss,  Geissler  et  d’autres  auteurs  ont 
au  contraire  retrouvé  l’acide  salicylique  dans  la  salive  et 
les  crachats;  mais  la  plupart  des  observateurs  ont  été 


Il  Peser  et  Friedberger.  Loc.  cit. 
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moins  heureux  et  ne  l’y  ont  jamais  trouvé  (Drasche, 
Sée,  etc.). 

C’est  également  ce  qui  nous  est  arrivé  pour  la  sueur  où 
nous  n’avons  pas  pu  reconnaître  la  présence  du  salicylate 
de  soude;  mais  comme  nous  n’avions  pu  recueillir  que  de 
très-faibles  quantités  de  sueur  et  que  cette  opération  n’a- 
vait peut-être  pas  été  faite  avec  tous  les  soins  désirables 
nous  ne  pouvons  rien  conclure  de  nos  recherches  à cet 
egard.  Büss,  Riess,  Geissler,  Baëlz,  etc.,  disent  avoir 
retrouvé  l’acide  salicylique  dans  la  sueur  des  malades 
soumis  à l’usage  de  l’acide  salicylique  ou  du  salicylate  de 
soude. 

Le  salicylate  de  soude  ne  passe  point  dans  l’urine, 
comme  une  substance  inerte,  sans  agir  sur  la  sécrétion 
rénale  ; il  exerce  au  contraire  une  certaine  influence  sur  le 
rein  lui-même  qu’il  peut  irriter  et  même  enflammer.  On  a 
cité  plusieurs  exemples  de  desquamation  des  tubes  uri- 
nifères,  des  exemples  d’albuminurie  passagère  et  même 
d’hématurie  et  de  néphrite  aiguë  (Leonhardi-Aster,  Baelz, 
Schultze,  Fiedler),  mais  ces  accidents,  les  derniers  surtout, 
n’ont  guère  été  observés  qu’avec  l’acide  salicylique  et  lors- 
que ce  médicament  était  donné  à hautes  doses.  C’est  à cette 
action  irritante  sur  la  glande  rénale'que  certains  auteurs  (1) 
ont  attribué  l’augmentation  de  la  sécrétion  urinaire  qui 
s’observe  assez  souvent  au  début  de  l’administration  du 
salicylate  de  soude  ; et  c’est  par  l’inflammation  consécutive 
à l’usage  prolongé  de  fortes  doses  que  ces  mêmes  auteurs 
ont  expliqué  la  diminution  de  la  sécrétion  urinaire,  qui  n’est 
pas  rare  non  plus,  surtout  chez  les  malades  dont  les  reins 
ne  sont  pas  en  très-bon  état.  Nous  verrons  un  peu  plus 
loin  ce  qu’il  faut  penser  de  cette  opinion. 


(1)  A.  Hénocque.  Loc.  cit.,  p.  290. 
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Outre  cette  action  locale  sur  le  rein,  le  salicylate  de 
soude  agit  encore  sur  la  sécrétion  rénale  qu  il  modifie  non- 
seulement  au  point  de  vue  de  la  quantité  mais  encore  au 
point  de  vue  de  la  qualité.  Comme  nous  venons  de  le  dire, 
la  quantité  de  l’urine  est  souvent  augmentée  par  l’action 
de  ce  médicament,  surtout  au  début  de  son  administration; 
mais  il  y a de  nombreuses  exceptions  et  il  faut  compter 
avec  l’état  des  reins  et  avec  la  nature  de  la  maladie  qui 
peuvent  aider  ou  entraver  l’action  diurétique  du  salicylate. 
M.  Gubler  a fait  remarquer  que  fort  souvent  la  quantité 
d’urine  émise  dans  les  24  heures  diminue  sous  l’influence 
de  ce  médicament  et  M.  A.  Robin  (1),  observant  chez  des 
malades  atteints  de  fièvre  typhoïde,  a pu  constater  une  di- 
minution très-notable  de  l’excrétion  rénale  ; mais  il  a noté 
en  même  temps  une  augmentation  de  la  densité  et  une  plus 
grande  proportion  des  matières  solides,  phosphates  et  car- 
bonates. M.  G.  Sée  (2)  dit  que  le  salicylate  de  soude  favorise 
et  augmente  l’élimination  de  l’acide  urique.  Les  recherches 
que  nous  avons  faites  à ce  sujettendraient  à nous  faire  ad- 
mettre cette  opinion,  mais  elles  sont  trop  restreintes  pour 
nous  permettre  de  nous  prononcer  â cet  égard.  Elle  n’ont 
en  effet  porté  que  sur  4 rhumatisants  dont  nous  avons  ana- 
lysé les  urines  dans  le  service  de  M.  le  professeur  Yulpian 
à l’hôpital  de  la  Charité.  Ces  malades  prenaient  des 
doses  quotidiennes  de  4 et  6 grammes  de  salicylate  de 
soude  et,  sous  l’influence  de  ce  médicament,  nous  avons 
vu  s’accroître  la  quantité  d’acide  urique  rendue  dans  les 
24  heures.  Ce  résultat  a été  particulièrement  net  chez  l’un 
de  ces  malades,  jeune  homme  de  25  ans,  fort  et  vigoureux, 
atteint  de  rhumatisme  subaigu  avec  très-peu  de  fièvre. 


(U  A.  Robin.  Loc.  cit. 

(2)  G.  Sée.  Loc.  cit.,  p.  705. 
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Dans  les  premiers  joui's  de  la  médication,  l’urine  des  24  * 
heures  a contenu  jusqu’à  1 gr.  et  1 gr.  40  d’acide  urique  et 
dans  les  derniers  jours  elle  a varié  entre  0 gr.  84  et  0 gr.  77, 
Cette  urine  était  fortement  acide  et  il  s’y  formait  un  abon- 
dant dépôt  d’acide  urique.  Le  malade  se  croyant  guéri  et| 
le  médicament  ayant  été  suspendu,  cette  quantité  d'acide I 
urique  est  aussitôt  descendue  à 0 gr.  60,  puis  à 0 gr.  50, 1 
puis  enfin  à 0 gr.  38  seulement,  et  il  ne  se  formait  plus  I 
de  dépôt  d’acide  urique.  Les  douleurs  rhumatismales  se  '[ 
sont  alors  fait  sentir  de  nouveau  et  le  malade  a dû  repren- 
dre du  salicylate.  Dès  le  lendemain  la  quantité  d’acide  ! 
urique  rendu  dans  les  24  heures  remontait  à 0 gr.  86  et  le  ® 
jour  suivant  elle  était  de  0 gr.  76;  en  même  temps  il  se  - 
formait  de  nouveau  au  fond  du  vase  un  dépôt  d’acide  uri- 
que. La  quantité  d’urée  n’a  pas  été  bien  notablement  in- 
fluencée surtout  par  la  suspension  ni  par  la  reprise  du; 
médicament,  mais  au  début  elle  était  certainement  aug- 
mentée, car  nous  avons  trouvé  chez  ce  même  malade  jus- L 
qu’à  55  gr.  d’urée  dans  l'urine  des  24  heures.  Le  jour  où 
l’on  a suspendu  le  salicylate  il  n’y  en  avait  plus  que  § 
33  gr.  88,  et  ce  chiffre  n’est  pas  ensuite  descendu  au-des- 
sous de  32  gr.  30.  Le  taux  de  l’urée  était  même  remonté  à ] 
36  gr.  la  veille  du  jour  où  le  malade  a repris  du  salicylate,  : 
et  il  est  resté  entre  36  et  35  les  trois  jours  suivants.  Le  ma-  ' 
lade  est  sorti  à ce  moment. 

M.  E.  Marrot  qui  a fait  des  recherches  à cet  égard  dans 
le  service  et  sous  les  inspirations  de  M.  le  professeur  La- 
sègue, est  arrivé  à des  conclusions  opposées  et  dit  (1)  que 
le  salicylate  de  soude  diminue  dans  de  grandes  proportions 
chez  les  rhumatisants,  la  quantité  d’urée  et  d’acide  urique 


(1)  E.  Marrot.  Action  du  salicylate  de  soude  dans  la  rhumatisme  aigu,  lu 
Arch.  de  méd.,  n°  de  février  1879,  p.  142. 
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rendue  dans  les  24  heures,  et  cela  indépendamment  de  la 
fièvre  et  de  la  température.  Mais  si  l’on  fait  une  analyse 
attentive  des  4 observations  qu’il  donne  à l’appui  de  sa 
thèse,  on  voit  que  cette  diminution  de  l’urée  et  de  l’acide 
urique  n’est  pas  aussi  absolue  et  aussi  notable  qu’il  veut 
bien  le  dire.  Cet  auteur  s’est  en  effet  contenté  de  donner  la 
quantité  proportionnelle  par  litre  de  l’urée  et  de  l’acide 
urique,  et  il  n’a  pas  assez  tenu  compte  du  chiffre  très-va- 
riable des  urines  des  24  heures.  Aussi  lorsqu’on  fait  le 
calcul  d’après  ses  propres  chiffres  et  que  l’on  établit  la 
quantité  absolue  de  l’urée  et  de  l’acide  urique  rendue  dans 
les  24  heures,  on  trouve  que  la  quantité  d’urée  rendue  pen- 
dant que  les  malades  étaient  soumis  à l’usage  du  salicylate 
de  soude  est  égale  ou  même  supérieure  à ce  qu’elle  était 
avant  la  prise  de  ce  médicament,  chez  les  4 malades  dont  il 
donne  les  observations.  Relativement  à l’acide  urique  on 
voit  même  que  le  plus  souvent  le  taux  s’élève  au  lieu  de 
s abaisser.  C est  ainsi  que  dans  la  première  observa- 
tion il  était  de  0 gr.  22  avant  l’administration  du  salicy- 
late et  que  deux  jours  après  cette  administration  il  est  à 
Ogr.  44.  Le  jour  où  l’on  suspend  le  médicament  il  est  en- 
core de  Ogr.  26;  un  seul  jour  il  est  descendu  très-bas,  à 

0 gr.  08.  Dans  la  deuxième  observation,  la  quantité  d’acide 
urique  qui  était  primitivement  de  0 gr.  91 , monte  à 1 gr.  54 
dès  le  premier  jour  où  l’on  donne  le  salicylate  ; le  deuxième 
jour  elle  est  de  1 gr.  05  et  le  jour  où  on  suspend  le  médica- 
ment (septième  jour)  elle  n’est  plus  que  de  0 gr.  67.  Dans 
la  troisième  observation  cette  quantité  d’acide  urique  aug- 
mente encore  et  monte  sous  l’influence  du  médicament  de 

1 gr.  48  à 1 gr.  53  et  à 1 gr.  76.  Cependant  le  dernier  jour 
elle  est  descendue  à 1 gr.  85,  mais  trois  jours  après  la  sup- 
pression du  médicament  elle  est  descendue  beaucoup  plus 
bas  et  n’est  plus  que  de  0 gr.  63.  Enfin  dans  la  quatrième 
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observation  le  taux  de  l’acide  urique  qui  variait  entre 
0 gr.  62  et  0 gr.  81,  descend  d’abord  à 0 gr.  39  mais  remonte 
ensuite  à 1 gr.  02  et  à 1 gr.  19  pendant  l’administration  du 
salicylate,  et  ce  n’est  qu’à  la  fin  qu’il  redescend  à 0 gr.  50. 

Le  travail  de  M.  Marrot  ne  prouve  donc  nullement  que 
le  taux  de  l’urée  et  de  l’acide  urique  soit  diminué  d’une  j 
façon  absolue  par  l’action  du  salicylate  de  soude  même 
chez  les  rhumatisants  ; il  tendrait  plutôt,  comme  nos  pro- 
pres recherches,  à faire  admettre  l’opinion  contraire,  surtout  I 
en  ce  qui  concerne  l’acide  urique,  mais  celle-ci  aurait  encore! 
besoin  d’être  étayée  sur  des  preuves  plus  nombreuses. 

D’ailleurs  pour  connaître  1 action  réelle  de  ce  médicament  jj 
et  savoir  s’il  augmente  ou  diminue  la  quantité  d urée  et  j 
d’acide  urique  rendue  dans  les  24  heures,  il  faudrait  faire  | 
ces  recherches  chez  l’homme  sain  et  non  chez  les  rhuma- 
tisants. 

M.  Bouchard  (1)  qui,  chez  un  adulte  bien  portant,  a re- 
cueilli et  analysé  les  urines  pendant  une  période  de  36  jours 
dont  9 pendant  lesquels  le  salicylate  de  soude  était  donne 

à la  dose  quotidienne  de  4 gr.,  dit  : 

1°  Que  ce  médicament  n’a  pas  sensiblement  modifié  la 
quantité  des  urines  si  l’on  tient  compte  du  liquide  ingéré 
avec  ce  médicament; 

2°  Qu’il  a diminué  la  quantité  d’urée  rendue  dans  les 
24  heures  de  16  p.  100  ; (2). 

3°  Qu’il  a augmenté  le  poids  total  des  matières  solides 
dans  une  proportion  de  19  p.  100,  défalcation  faite  du  poids 
du  sel  ingéré  et  que  cette  augmentation  est  imputable  à 
l’élévation  du  chiffre  des  matières  extractives; 

(1)  Travail  inédit  indiqué  dans  l’exposé  des  titres  scientiùques  du  docteur 

Bouchard.  (Communication  de  l’auteur.)  t .1 

(2)  Cette  diminution  de  l’urée  est  imputable  à la  formation  d acide  salicy- 

liurique  qui  fixe  du  glycocolle. 
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4°  Que  la  quantité  des  phosphates  et  des  matières  colo- 
rantes reste  à peu  près  la  même  ; 

5°  Que  si  le  salicylate  n’est  pas  un  diurétique,  il  est  ce- 
pendant un  agent  puissant  d’élimination. 

Chez  les  animaux  et  notamment  chez  le  chien  le  salicylate 
de  soude  agit  également  sur  la  sécrétion  urinaire  qu’il  mo- 
difie et  au  point  de  vue  de  la  qualité  et  au  point  de  vue  de 
la  quantité,  et  ces  modifications  sont  absolument  analo- 
gues à celles  qu’il  produit  chez  l’homme.  Mais  chez  le 
chien  l’urine  n’est  pas  la  seule  voie  d’élimination  de  ce 
médicament,  et  ce  n’est  pas  non  plus  la  seule  sécrétion 
qui  soit  modifiée  par  cet  agent.  Il  passe,  en  effet,  comme 
nous  allons  le  voir,  dans  presque  toutes  les  sécrétions  et 
nous  l’avons  constamment  retrouvé,  au  bout  d’un  temps 
plus  ou  moins  long  et  variable  pour  chaque  humeur,  dans 
la  salive,  dans  l’urine,  dans  la  bile,  dans  le  suc  pancréati- 
que, dans  le  suc  intestinal,  dans  le  liquide  céphalo-rachi- 
dien et  même  dans  la  sérosité  du  péricarde  et  dans  la  séro- 
sité des  articulations.  Il  modifie  plus  ou  moins  la  sécrétion 
de  la  plupart  de  ces  humeurs  et  chez  quelques-unes  il 
l’active  d’une  façon  notable  ; peut-être  aussi  modifie-t-il 
leur  composition  comme  il  modifie  celle  de  l’urine,  mais 
nos  recherches  n’ont  porté  que  sur  les  modifications  de 
quantité  du  liquide  sécrété  et  non  sur  les  modifications  de 
qualité. 

La  sécrétion  de  la  salive,  celle  de  l’urine  et  celle  de  la 
bile  sont  activées  par  le  salicylate  de  soude  donné  à cer- 
taines doses,  mais  c’est  sur  la  sécrétion  salivaire  que 
cet  effet  est  le  plus  manifeste  et  le  plus  remarquable. 

Exp.  XVI.  — Injection  intra-veineuse  de  5 gr.  de  salicylate  de  soude 
augmentation  des  sécrétions  salivaire,  urinaire  et  biliaire. 

Chien  mâtiné,  pesant  16  kilogr.  L’animal  étant  curarisé  et  la  vie 
entretenue  à l’aide  de  la  respiration  artificielle,  on  découvre  les 
canaux  de  Warthon  et  l’on  introduit  une  canule  dans  chacun  d’eux. 
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Puis  on  va  à la  recherche  du  canal  cholédoque  et  du  conduit  pan- 
créatique dans  lesquels  on  met  également  des  canules.  On  fait  la 
même  opération  sur  l’uretère  du  côté  gauche,  et  on  laisse  ensuite 
reposer  l’animal  pendant  15  à 20  minutes. 

On  examine  alors  l’état  des  sécrétions  et  l’on  voit  que  les  canules 
introduites  dans  les  canaux  de  Warthon  ne  donnent  pas  tout  à fait 
chacune  une  goutte  de  salive  à la  minute  (3  gouttes  par  4 minutes). 
Il  sort  2 gouttes  d’urine  par  minute  de  la  canule  qui  se  trouve  dans 
l’uretère,  et  20  à 22  gouttes  de  bile  de  celle  qui  est  dans  le  canal 
cholédoque.  La  canule  mise  dans  le  conduit  pancréatique  ne  laisse 
rien  écouler. 

11  h.  20.  On  injecte  avec  précaution  dans  une  veine  saphène  que 
l’on  a préalablement  mise  à nu  et  convenablement  préparée 
30  cent,  cubes  d’une  solution  neutre  de  salicylate  de  soude.  Cette 
solution  est  au  6e  et  contient  par  conséquent  5 grammes  de  sub- 
stance active. 

11  h.  25.  La  sécrétion  salivaire  est  très-notablement  augmentée, 
et  il  s’échappe  maintenant  de  chacun  des  canaux  de  Warthon 
20  gouttes  de  salive  à la  minute.  L’urine  est  également  sécrétée 
en  plus  grande  abondance  qu’auparavant  et  la  canule  introduite 
dans  l’uretère  laisse  tomber  6 gouttes  d’urine  par  minute.  La  sé- 
crétion biliaire  n’est  pas  modifiée  et  ne  donne  toujours  que  20  à 
22  gouttes  de  bile  à la  minute.  Aucune  goutte  de  liquide  n’est  en- 
core sortie  de  la  canule  du  conduit  pancréatique. 

11  h.  30.  Les  canaux  des  glandes  sous-maxillaires  donnent  cha- 
cun 7 à 8 gouttes  de  salive  à la  minute  ; l’uretère  donne  6à7  gout- 
tes d’urine,  et  le  canal  cholédoque  20  gouttes  de  bile. 

11  h.  40.  Les  sécrétions  salivaire  et  urinaire  sont  à peu  près  re- 
venues à l’état  où  elles  étaient  avant  l’injection  du  salicylate,  et 
c’est  à peine  s’il  sort  par  minute  une  goutte  de  liquide  de  leurs  con- 
duits respectifs.  Labile  coule  encore  assez  abondamment  et  donne 
11  gouttes  à la  minute. 

Entre  11  h.  40  et  1 h.  15  il  s’est  écoulé  par  nos  canules  30  cent, 
cubes  de  salive  sous-maxillaire  (soit  15  cent,  cubes  pour  chaque 
glande),  et  35  cent,  cubes  environ  de  bile  limpide  et  peu  foncée.  Il 
n’est  sorti  que  3 à 4 cent,  cubes  d’urine  et  il  n’est  pas  sorti  une 
seule  goutte  de  fluide  pancréatique. 

1 h.  45- L’urine  ne  coule  plus  du  tout  depuis  1 h,  15.  La  bile 
donne  2 gouttes  par  minute,  et  la  salive  2 gouttes  en  3 minutes 
par  chacun  des  canaux  de  Warthon. 

2 h.  L’animal  meurt  presque  subitement  à la  suite  d’une  nou- 
velle injection  de  2 gr.  de  salicylate  de  soude. 
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Exp.  XVII.  — Injection  intra-veineuse  de  8 gr.  de  salicylate  de  soude; 

augmentation  des  sécrétions  et  passage  rapide  de  cette  substance  dans  les 

liquides  sécrétés. 

Chien  bull-terrier  du  poids  de  9 kil.  500.  Comme  ci-dessus, 
l'animal  est  curarisé  et  l’on  entretient  la  vie  en  faisant  la  respira- 
tion artificielle.  Les  canaux  de  Warthon  et  de  Sténon  du  côté  gau- 
che, et  l’uretère  du  même  côté  ont  été  mis  à découvert  et  munis  de 
canules.  La  salive  parotidienne  ne  coule  pas;  la  salive  sous-maxil- 
laire donne  3 gouttes  par  minute  et  l’urine  1 goutte  à peine.  La 
température  est  à 39,6,  et  le  pouls  bat  120  fois. 

5 h.  54.  On  injecte  dans  une  veine  saphène  2 gr.  de  salicylate  de 
soude  en  solution  neutre  au  6°.  Cette  injection  est  à peine  finie  que 
déjà  l’urine  et  surtout  la  salive  coulent  en  plus  grande  abondance. 

5 h.  58.  Il  sort  40  gouttes  de  salive  à la  minute  par  la  canule  du 
conduit  de  Warthon;  il  en  sort  5 gouttes  par  la  canule  du  conduit 
de  Sténon,  et  il  sort  également  5 gouttes  d’urine  par  la  canule  in- 
troduite dans  l’uretère.  L’animal  présente  quelques  petits  mouve- 
ments convulsifs. 

6 h.  2.  La  salive  recueillie]  est  mise  en  présence  du  perchlorure 
de  fer  et  prend  une  coloration  violette . Cette  réaction  caractéristi- 
que, qui  révèle  la  présence  de  l’acide  salicylique  dans  ces  humeurs, 
est  plus  marquée  pour  la  salive  sous-maxillaire  que  pour  la  salive 
parotidienne.  L’urine  ne  donne  pas  encore  de  réaction. 

6 h.  10.  Les  sécrétions  se  sont  ralenties  et  sont  revenues  à leur 
état  primitif.  On  injecte  alors  de  nouveau  2 gr.  de  salicylate  de 
soude,  et  l’injection  est  encore  suivie  d’une  augmentation  immé- 
diate de  la  sécrétion.  C’est  toujours  la  salive  sous-maxillaire  qui 
coule  en  plus  grande  abondance,  et  elle  donne  environ  20  gouttes  à 
la  minute  ; la  salive  sous-parotidienne  et  l’urine  ne  donnent  que  3 
gouttes  chacune. 

6.  h.  12.  L’urine  ne  donne  encore  qu’une  réaction  très  faible  avec 
le  perchlorure  de  fer  ; mais  la  salive  sous-maxillaire  donne  une 
réaction  violette  très-intense  et  se  prend,  sous  l’action  du  perchlo- 
rure, en  un  magma  gélatineux  violacé  qui  se  sépare  de  la  partie 
fluide  et  que  l’on  peut  enlever  sur  une  baguette  de  verre.  La  salive 
parotidienne  prend  une  coloration  violette  très-accusée  sous  l’in- 
Blanchier.  8 
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fluence  du  perchlorure  , mais  ne  se  coagule  pas  comme  la  sous 
maxillaire . 

La  période  d’augment  des  sécrétions  est  de  courte  durée,  et  cel- 
les-ci ne  tardent  pas  à revenir  à leur  état  primitif.  Le  cœur  est  un 
peu  ralenti. 

6 h.  20.  On  fait  une  troisième  injection  de  2 gr.  de  salicylate  de 
soude,  mais  elle  ne  produit  aucun  effet  sur  les  sécrétions,  qui  sont 
presque  arrêtées.  Le  cœur  se  ralentit  de  plus  en  plus  et  devient  ir- 
régulier (80  à 70  pulsations).  La  température  n’a  pas  varié. 

6 h.  30.  Quatrième  injection  de  2 gr.  de  salicylate  qui  ne  produit 
encore  aucun  effet  sur  les  sécrétions  qui  sont  tout  à fait  arrêtées. 
Mais  les  mouvements  du  cœur  deviennent  de  plus  en  plus  lents,  fai- 
bles et  irréguliers,  et  ils  s’arrêtent  bientôt  (6  h.  32).  La  tempéra- 
ture n’a  pas  varié. 

Après  la  mort  on  met  à nu  les  muscles  de  la  cuisse  et  l’on  con- 
state qu’ils  ont  encore  conservé  leurs  propriétés  physiologiques. 
Un  assez  faible  courant  suffit,  en  effet,  pour  les  faire  contracter  si 
on  les  électrise  directement. 


Comme  on  le  voit  par  ces  deux  expériences,  la  sécrétion 
salivaire  augmente  d’une  façon  notable  sous  l’influence  du 
salicylate  de  soude  : dans  le  premier  cas  en  effet  la  salive, 
qui  ne  donnait  que  3 gouttes  à la  minute  avant  l’adminis- 
tration du  salicylate  de  soude,  en  donne  20  gouttes  aussitôt 
après  ; et  dans  le  second  cas  elle  augmente  dans  la  propor- 
tion de  3 à 40  à la  suite  d’une  première  injection  de  2 gr. 
de  ce  médicament,  et  dans  la  proportion  de  3 à 20  à la  suite 
d’une  seconde  injection  de  2 gr..  Cet  effet  sur  la  salive  est 
presque  immédiat,  ainsi  qu’on  le  voit  dans  l’expérience 
XVII  et  mieux  encore  dans  l’expérience  XIX  reproduite 
un  peu  plus  bas  ; mais  il  n’est  pas  toujours  d’aussi  longue 
durée  que  dans  l’expérience  XVI,  et  souvent  la  sécrétion 
se  ralentit  et  revient  à son  état  primitif  au  bout  d’un  temps 
variable  suivant  la  dose  de  salicylate,  mais  en  général  assez 
court  et  qui  ne  dépasse  guère  10  à 15  minutes  (exp.  X^  II 
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et  XVIII).  Quand  la  dose  est  faible,  la  sécrétion  se  ralentit 
même  beaucoup  plus  vite,  (exp  XIX). 

Ce  que  nous  venons  de  dire  de  l’action  du  salicylate  de 
soude  sur  la  sécrétion  salivaire  ne  s’applique  qu’à  la  sa- 
live sous-maxillaire.  La  salive  parotidienne  est  parfois  sé- 
crétée en  plus  grande  abondance  sous  l’influence  de  ce  mé- 
dicament (exp.  XVII),  mais  cet  effet  n’est  pas  constant. 

La  sécrétion  de  l’urine,  comme  celle  de  la  salive,  est 
augmentée  par  le  salicylate  de  soude,  mais  dans  des  pro- 
portions moindres,  et  tandis  que  celle-ci  s’accroît  dans  la 
proportion  de  3 à 20  ou  de  3 à 40,  celle-là  ne  s’accroît  que 
dans  la  proportion  de  2 à 6 ou  de  2 à 10,  — Cet  effet  du 
salicylate  de  soude  sur  la  sécrétion  urinaire  est  passager 
de  même  que  l’effet  produit  sur  la  sécrétion  salivaire  et  il 
ne  dure  pas  très-longtemps  lui  non  plus;  en  outre  il  n’est 
pas  aussi  instantané  etsemontre  un  peu  moins  rapidement 
que  ce  dernier  (exp.  XVIII  et  XIX). 

La  sécrétion  biliaire  n’a  pas  été  activée  par  le  salicylate 
de  soude  dans  l’exp.  XVI,  mais  elle  coulait  en  assez  grande 
abondance  avant  l’injection,  et  cette  abondance  s’est  main- 
tenue fort  longtemps  ; ce  n’est  guère  qu’au  bout  de  2 heures 
que  la  sécrétion  s’est  ralentie.  Dans  d’autres  expériences 
(exp.  XVIII  et  XIX),  nous  voyons  que  cette  sécrétion  a été 
activée  elle  aussi  sous  l’influence  de  ce  médicament  et 
même  que  1 effet  est  plus  durable  sur  cette  humeur  que 
sur  la  salive  et  l’urine  ; mais  il  est  un  peu  moins  rapide. 

Quant  au  suc  pancréatique,  il  ne  paraît  guère  être  in- 
fluencé par  l’action  du  salicylate  de  soude  ; mais,  autant 
qu’on  en  peut  juger  à l’autopsie,  la  sécrétion  du  suc  intes- 
tinal est  un  peu  augmentée. 

Ce  médicament  passe  plus  ou  moins  rapidement,  ainsi 
que  nous  l’avons  dit,  dans  les  diverses  humeurs  de  l’éco- 
nomie; mais  c’est  encore  dans  la  salive  qu’on  le  retrouve 
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le  plus  tôt,  et  l’on  peut  y constater  sa  présence  4 ou  5 mi- 
nutes seulement  après  qu’il  a été  injecté  dans  une  veine. 


Exp.  XVIII.  — Injection  intra-veineuse  de  2 gr.  50  de  salicylate  de  soude; 
augmentation  des  sécrétions  et  passage  rapide  du  médicament  dans  les 
humeurs. 

Jeune  chien,  fort  et  vigoureux,  pesant  17  kil.  L’animal  étant  cu- 
rarisé  et  soumis  à la  respiration  artificielle,  on  introduit  des  canu- 
les dans  les  canaux  de  Warthon  et  de  Sténon  du  côté  droit,  dans 
l’uretère  du  même  côté  et  dans  le  canal  cholédoque. 

4 h.  On  injecte  lentement  dans  la  veine  saphène  2 gr.  50  de  sali- 
cylate en  solution  neutre  au  ôa.  Cette  injection  est  immédiatement 
suivie  d’une  augmentation  notable  de  la  sécrétion  de  la  salive  sous- 
maxillaire;  mais  la  sécrétion  de  la  salive  parotidienne  n’est  pas  ac- 
tivée, et  l’effet  produit  sur  la  sécrétion  urinaire  n’est  ni  aussi 
prompt  ni  aussi  manifeste  que  l’effet  sur  la  sécrétion  salivaire.  L’ef- 
fet produit  sur  la  sécrétion  biliaire  est  encore  plus  lent  à se 
montrer. 

4 h.  5.  La  salive  sous-maxillaire,  traitée  parle  perchlorure  de 
fer,  donne  déjà  une  réaction  faible,  mais  très-nette. 

4 h.  10.  Cette  salive  donne  maintenant  une  réaction  intense. 
L’urine  donne  également  une  réaction  violette  mais  très-peu  accu- 
sée. La  bile,  dont  la  sécrétion  est  notablement  activée,  ne  donne 
pas  de  réaction  caractéristique. 

4 h.  20.  Les  sécrétions  se  sont  ralenties  et  l’on  injecte  dans  la 
veine  saphène  une  solution  de  chlorhydrate  de  pilocarpine.  Immé- 
diatement (2  ou  3 secondes  à peine  après  le  début  de  l’injection),  la 
salive  sous-maxillaire  se  remet  à couler  à grosses  gouttes  qui  se 
suivent  et  se  succèdent  rapidement.  Bientôt  apparaît  la  salive  pa- 
rotidienne, qui  n’avait  pas  encore  coulé  ; elle  est  aussitôt  examinée 
et  donne  une  réaction  violette  assez  accentuée.  L’urine  coule  elle 
aussi  en  assez  grande  abondance,  mais  la  sécrétion  biliaire  n est 
pas  sensiblement  modifiée.  La  bile  recueillie  de  4 h.  25  à 4 h 35 
contient  de  l’acide  salicylique  sous  forme  de  salicylate  de  soude, 
mais  n’en  contient  pas  à l’état  libre. 
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Exp.  XIX.  — Injection  intra-veineuse  de  7 gr.  de  salicylate  de  soude; 
mode  d’action  sur  les  sécrétions. 

Chien  hull—  terrier  pesant  7 kil.  200.  Le  chien  étant  curarisé  et 
soumis  à la  respiration  artificielle,  on  a mis  des  canules  dans  les 
deux  canaux  de  Warthon,  dans  une  uretère,  dans  le  canal  cholé- 
doque et  dans  le  conduit  pancréatique  antérieur.  Cela  fait,  et  l’ani- 
mal ayant  été  laissé  en  repos  un  moment,  on  a constaté  l’état  des 
sécrétions.  La  bile  donne  une  goutte  par  minute,  l’urine  deux  gout- 
tes par  3 minutes.  Les  cananx  de  Warthon  ne  donnent  pas  tout  à 
fait  une  goutte  de  salive  chacun  à la  minute,  et  le  conduit  pancréa- 
tique ne  laisse  absolument  rien  couler.  Pouls,  150. 

10  h.  46.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  1 gr.  de  salicylate  de 
soude  en  solution  neutre  au  6e,  et  35  secondes  après  le  début  de 
l’injection  on  observe  déjà  une  augmentation  de  la  sécrétion  sali- 
vaire. Cet  effet  sur  la  salive  devance  un  peu  l’effet  sur  l’urine 
dont  l’augmentation  de  sécrétion  n’est  manifeste  qu’une  minute 
api’ès  l’injection.  Un  peu  plus  tard  (3  minutes  après  l’injection),  la 
sécrétion  biliaire  est  activée  à son  tour. 

La  salive  recueillie  de  10  h.  49  à 10  h.  50  donne  déjà  une  réac- 
tion violette  sensible  en  présence  du  perchlorure  de  fer.  L’urine 
et  la  bile  ne  donnent  pas  de  réaction. 

L’effet  produit  sur  les  sécrétions  de  la  salive  et  de  l’urine  est 
très-passager  et  ne  dure  que  4 minutes  ; l’effet  sur  la  bile  est  un 
peu  plus  duiable,  mais  au  bout  de  8 minutes  il  commence  déjà  à 
disparaître. 

( 10  h.  56.  Nouvelle  injection  de  1 gr.  de  salicylate  de  soude. 
Comme  la  première  elle  produit  immédiatement  une  suractivité 
des  sécrétions,  et  c’est  encore  l’effet  sur  la  salive  qui  se  manifeste 
le  premier  (au  bout  de  20  secondes),  mais  un  effet  analogue  sur 
1 urine  d abord  et  sur  la  bile  ensuite  ne  tarde  pas  à se  montrer.  Cet 
effet  est  encore  de  peu  de  durée  et  se  dissipe  au  bout  de  2 ou 
3 minutes  pour  la  salive  et  l’urine. 

11  h.  L’urine  donne  une  faible  réaction  avec  le  perchlorure. 

11.  h.  5.  On  coupe  le  nerf  lingual  du  côté  droit  un  peu  au- 
dessus  du  filet  récurrent  qu’il  envoie  à la  glande  sous-maxillaire, 
et  1 on  injecte  encore  dans  la  veine  saphène  1 gr.  de  salicylate. 
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Sous  l’influence  de  cette  nouvelle  injection  on  observe  une  nou- 
velle augmentation  des  sécrétions,  mais  celle-ci  est  très-faible  et 
beaucoup  moins  marquée  que  précédemment.  En  outre  le  canal  de 
Warthon  du  côté  gauche  (côté  non  opéré)  donne  seul  quelques 
gouttes  de  salive,  et  il  n’en  sort  point  par  celui  de  droite  (côté 

opéré).  _ 

11  h.  15.  La  bile  seule  coule  encore,  mais  lentement.  .La,  sa- 
live et  l’urine  ne  coulent  plus,  et  le  pancréas  n’a  rien  donné  du 
tout.  On  injecte  encore  dans  la  veine  saphène  un  4e  et  un  5°  gramme 
de  salicylate  de  soude,  mais  cette  fois  on  ne  produit  plus  aucun 
effet  sur  les  sécrétions. 

11  h 17.  On  injecte  alors  dans  la  veine  une  certaine  quan- 
tité de  jaborandi,  mais  cette  substance  qui  est  ordinairement  si  ac- 
tive ne  produit  ici  aucun  effet  sur  les  sécrétions.  Le  cœur  se  ra- 
lentit. _ . 

11  h.  20.  Quelques  convulsions  cloniques  dans  les  membres. 

On  injecte  encore  2 gr.  de  salicylate  de  soude. 

Le  cœur  se  ralentit  et  devient  irrégulier,  50  à 60  battements  par 
minute.  Un  moment  ceux-ci  augmentent  un  peu  de  fréquence  et 
l’on  peut  en  compter  80  à 90,  mais  ils  se  ralentissent  de  nouveau 
et  ils  ne  tardent  pas  ensuite  à s’arrêter  (11  h.  2 o).  — Au  moment 
de  la  mort  il  sort  quelques  gouttes  de  salive  de  la  canule  qui  est 
dans  le  canal  de  Warthon  du  côté  gauche  ; il  n’en  sort  pas  par  celle 
qui  est  dans  celui  du  coté  droit  (côté  opéié). 


Le  salicylate  de  soude  passe,  comme  on  voit,  très  rapi- 
dement dans  les  sécrétions,  et  on  peut  le  retrouver  dans  la 
salive  4 ou  5 minutes  après  l’avoir  injecté  dans  une  veine. 

Dans  l’urine  on  ne  le  trouve  guère  qu’au  bout  de  10  ou 

12  minutes,  et  parfois  la  réaction  est  encore  très-faible  au 
bout  de  15  ou  18  minutes  (exp.  XIX  et  exp.  XVII).  Chez 
un  chien  mort  12  minutes  après  une  injection  mtra-veineuse 
de  4 gr.  50  de  salicylate  de  soude,  l’urine  ne  contenait  pas 
encore  la  moindre  trace  de  cette  substance  (exp.  V I 
page  42). 

Nous  n’avons  retrouvé  le  salicylate  de  soude  dans  la  bile 
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que  30  minutes  après  l’avoir  injecté  dans  la  veine  saphène, 
mais  il  est  probable  qu’on  pourrait  l’y  retrouver  un  peu 
plus  tôt. 

Il  est  assez  difficile  d’obtenir  du  suc  paacréatique,  mais 
quand  nous  en  avons  obtenu,  nous  avons  pu  y constater 
la  présence  de  l’acide  salicylique  26  minutes  après  une 
injection  intra-veineuse  de  1 gr.  de  salicylate  de  soude 
(exp.  XXI). 

Nous  avons  constamment  retrouvé  l’acide  salicylique 
dans  le  liquide  céphalo-rachidien  après  la  mort  des  ani- 
maux. Une  fois  cependant,  où  la  mort  est  arrivée  au  bout 
de  12  minutes,  ce  liquide  traité  par  le  perchlorure  de  fer  ne 
nous  a donné  qu’une  réaction  fort  douteuse  (exp.  VI). 
Mais,  quand  la  mort  n’est  arrivée  qu’au  bout  de  25  ou  30 
minutes,  il  nous  a toujours  donné,  quand  il  existait  et  que 
nous  pouvions  le  recueillir,  une  réaction  très-nette  et 
même  assez  accentuée  (voir  exp,  V,  page  40  et  exp.  XI,  et 
XII,  pages  67  et  71). 

Après  la  mort  des  animaux,  nous  avons  souvent  trouvé 
un  peu  de  liquide  dans  le  péricarde,  et  ce  liquide  nous  a 
toujours  donné  la  réaction  violette  de  l’acide  salicylique 
quand  nous  le  mettions  en  présence  du  perchlorure  de  fer. 

" — Il  en  a toujours  été  de  même  pour  les  surfaces  articu- 
laires qui  prenaient  une  teinte  lilas  sale  sous  l’influence  du 
perchlorure  de  fer,  surtout  lorsqu’elles  étaient  suffisam- 
ment humides  (exp.  111  et  exp.  XII  et  XIII). 

Quant  aux  liquides  de  l’estomac  et  de  l’intestin,  nous 
n’avons  pas  cherché  à les  recueillir,  mais  l’eau  que  nous 
faisions  passer,  après  la  mort,  sur  les  muqueuses  stoma- 
cale et  intestinale  nous  a constamment  donné  une  réaction 
plus  ou  moins  nette  alors  que  la  mort  était  arrivée  25  ou 
30  minutes  après  1 injection  ; et  nous  avons  pu  constater  la 
pi  ésence  de  1 acide  salicylique  dans  les  selles  25  minutes 
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après  une  injection  intra-veineuse  de  salicylate  de  soude 
(exp.  VII,  page  54). 

Introduit  dans  l’estomac,  le  salicylate  de  soude  active 
également  les  sécrétions  salivaire,  urinaire  et  biliaire  ; 
mais  le  temps  qui  s’écoule  avant  que  l’on  ne  puisse  con- 
stater sa  présence  dans  ces  diverses  humeurs  est  un  peu 
plus  long  que  lors  qu’il  est  directement  injecté  dans  le 
sang. 


Exp.  XX.  — Introduction  dans  l’estomac  de  20  gr.  de  salicylate  de  soude 
augmentation  des  sécrétions. 

On  curarise  le  chien  pour  que  les  vomissements  ne  puissent  se 
produire  et  expulser  le  salicylate  de  l’estomac,  et  1 on  entretient 
la  vie  à l’aide  de  la  respiration  artificielle.  On  introduit  des  ca- 
nules dans  chacun  des  conduits  de  Warthon,  dans  le  canal  cholé- 
doque, dans  le  conduit  pancréatique  antérieur  et  dans  1 urètre  du 
côté  droit.  Cela  fait,  on  laisse  l’animal  en  repos  pendant  15  à 20  mi- 
nutes et  l’on  examine  l’état  des  diverses  sécrétions.  Chacun  des 
canaux  de  Warthon  donne  2 gouttes  de  salive  par  minute,  1 uretèie 
également  2 gouttes  d’urine,  et  le  canal  cholédoque  1 goutte  de 
bile  seulement.  Quant  au  fluide  pancréatique  il  n’en  est  sorti  qu  une 
seule  goutte  pendant  ces  20  minutes.  Ces  diverses  humeuis  ne 
donnent  pas  de  réaction  avec  le  perchlorure. 

4 h.  45.  On  introduit  dans  l’estomac  à l’aide  d'une  sonde  œso- 
phagienne 20  gr.  de  salicylate  de  soude  dissous  dans  120  centim. 
cubes  de  véhicule. 

5 h.  La  sécrétion  salivaire  est  manifestement  augmentée,  mais 
la  salive  ne  donne  encore  qu’une  réaction  fort  douteuse  aaec.  le 
perchlorure . 

5 h.  3.  11  s’écoule  10  à 12  gouttes  de  salive  par  minute  de 
chacun  des  conduits  de  Warthon,  et  cette  humeur  donne  a\eo  le 
perchlorure  une  réact.on  violette  très-nette.  Les  sécrétions  do  la 
bile  et  de  l’urine  ne  sont  pas  sensiblement  modifiées  et  le  perehlo- 
rure  ne  fait  pas  apparaître  dans  ces  liquides  la  moindre  trace  de 
coloration  violette. 
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5 h.  10.  L’urine  donne  maintenant  5 à 6 gouttes  par  minute  , 
et  par  le  perchlorure  elle  prend  une  teinte  violette  faible,  mais 
assez  nette.  La  bile  donne  elle  aussi  5 à 6 gouttes  à la  minute.  De- 
puis que  la  canule  est  introduite  dans  le  conduit  pancréatique 
il  n’en  est  encore  sorti  que  2 gouttes,  lesquelles  ne  donnent  pas  de 
réaction  avec  le  perchlorure. 

5 h.  15.  Emission  spontanée  d’urine.  Celle-ci  donne  une  réac- 
tion violette  très-accusée.  — Le  cœur  se  ralentit  et  devient  irré- 
gulier. 

5 h.  20.  Section  des  nerfs  vagues  et  accélération  des  mouvements 
du  cœur. 

5 h.  30.  Les  sécrétions  sont  arrêtées.  On  injecte  dans  la  veine 
une  certaine  quantité  de  jaborandi  et,  sous  l’influence  de  cet  agent, 
on  voit  sourdre  et  tomber  quelques  gouttes  de  salive  des  canules 
qui  se  trouvent  dans  les  canaux  de  Warthon.  La  bile,  l’urine  et  le 
suc  pancréatique  ne  réapparaissent  pas. 

5 h.  32.  Nouvelle  injection  de  jaborandi  qui  ne  produit  aucun 
effet  sur  les  sécrétions. 

5 h.  35.  Troisième  injection  de  jaborandi  qui  est  également 
sans  effet. 

5 h.  45.  Le  cœur  très-ralenti  et  très-régulier  depuis  quelques  mi- 
nutes s’arrête  tout-à-fait. 


Nous  avons  répété  la  même  expérience  sur  un  autre  chien  en 
introduisant  15  gr.  de  salicylate  de  soude  dans  l’estomac,  et  nous 
avons  encore  observé,  comme  dans  l’expérience  précédente,  une 
hypersécrétion  des  salives  sous-maxillaires  et  parotidienne,  ainsi 
que  de  l’urine  et  de  la  bile.  Mais  cette  hypersécrétion  n’a  pas  été 
de  longue  durée  et  nous  avons  rapidement  injecté  du  jaborandi 
pour  obtenir  de  nouvelles  quantités  de  ces  humeurs  et  pouvoir  les 
examiner. 

Au  bout  de  20  minutes  la  salive  donnait  une  réaction  très-faible, 
mais  l’urine  et  la  bile  n’en  donnaient  pas  encore.  Cinq  minutes  plus 
tard  l’urine  donnait  à son  tour  une  faible  réaction,  mais  le  fluide 
pancréatique  et  la  bile  n’en  donnaient  pas  encore,  et  ce  n’est  guère 
que  35  minutes  après  l’introduction  du  salicylate  de  soude  dans 

1 estomac  que  l’on  pouvait  constater  sa  présence  dans  ces  deux  sé- 
crétions. 
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Que  le  salicylate  de  soude  soit  introduit  dans  l’estomac 
ou  qu’il  soit  injecté  dans  une  veine,  il  produit  donc  les 
mêmes  effets  sur  les  sécrétions  ; mais  dans  le  premier  cas 
son  action  se  fait  sentir  un  peu  moins  promptement  que 
dans  le  second  et  il  ne  passe  pas  aussi  vite  dans  les  liquides 
sécrétés.  Quand  il  est  directement  introduit  dans  le  sang, 
son  action  sur  la  salive  est  presque  instantanée,  et  il  ne 
faut  que  4 ou  5 minutes  pour  qu’on  le  retrouve  dans  cette 
sécrétion  ; mais  quand  il  est  introduit  dans  l’estomac  son 
action  n’est  pas  aussi  rapide  et  ce  n’est  guère  qu’au  bout  de 
15  minutes  que  la  sécrétion  salivaire  est  sensiblement  aug- 
mentée ; de  plus  il  s’écoule  toujours  18  ou  20  minutes 
avant  que  l’on  ne  puisse  reconnaître  sa  présence  dans  la 
salive.  — On  observe  des  différences  analogues  pour  l’urine 
et  pour  la  bile  selon  que  le  salicylate  de  soude  est  donné 
dans  l’estomac  ou  injecté  dans  une  veine. 

L’action  hypersécrétante  du  salicylate  de  soude  étant 
connue  il  nous  reste  à savoir  comment  s’exerce  cette  action 
et  quel  est  son  mécanisme. 

Faut-il  admettre  à cet  égard  l’opinion  que  nous  avons 
déjà  signalée  à propos  de  la  sécrétion  urinaire,  opinion 
qui  consiste  à croire  que  cet  effet  du  salicylate  de  soude  est 
le  résultat  d’une  action  locale  et  directe  de  ce  médicament 
sur  les  éléments  glandulaires,  et  que  c’est  son  passage  à 
travers  les  organes  sécréteurs  qui,  en  irritant  ces  organes, 
provoque  chez  eux  une  suractivité  fonctionnelle?  Ou  bien  ne 
serait-ce  pas  plutôt  par  l’intermédiaire  du  système  nerveux 
que  le  salicylate  se  soude  agirait  sur  les  sécrétions?  et,  s il 
en  est  ainsi,  quelle  est  la  partie  du  système  nerveux  sur 
laquelle  porte  son  action?  Est-ce  le  centre?  est-ce  la  péri- 
phérie ? 

L’expérience  que  nous  reproduisons  ci— dessous  répond  à 
ces  diverses  questions  et  les  résout  d’une  manière  satisfai- 
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santé.  De  plus  elle  met  en  présence  le  salicylate  de  soude 
et  le  jaborandi,  deux  substances  qui  ont  une  action  analo- 
gue sur  les  sécrétions,  mais  qui  n’agissent  pas  avec  la  même 
intensité  et  qui  surtout  agissent  par  des  moyens  différents. 


Exp.  XXI.  — Mode  d’action  du  salicylate  de  soude  sur  les  sécrétions;  injec- 
tion de  salicylate  de  soude  puis  de  Jaborandi  après  section  préalable  de  la 

corde  du  tympan. 

L’animal  étant  curarisé  et  soumis  à la  respiration  artificielle,  on 
introduit  des  canules  dans  les  deux  canaux  de  Warthon  et  dans  le 
conduit  pancréatique  ; puis  on  sectionne  le  nerf  lingual  du  côté 
droit,  un  peu  au-dessus  du  point  où  la  corde  du  tympan  s’en  sépare 
pour  se  rendre  à la  glande  sous-maxillaire.  Les  glandes  ne  sécrè- 
tent pas. 

11  h.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  1 gr.  de  salicylate  de 
soude  en  solution  neutre  au  6e.  Pas  d’effet  appréciable  sur  les 
sécrétions. 

il  h.  3.  On  injecte  un  second  gramme  de  salicylate,  et  40  se- 
condes après  le  début  de  cette  2°  injection  on  voit  apparaître  et  se 
succéder  rapidement  les  gouttes  de  salive  au  bout  de  la  canule 
qui  se  trouve  dans  le  canal  de  Warthon,  du  côté  gauche  (côté 
intact)  ; il  n’en  sort  point  par  la  canule  mise  dans  le  canal  du  côté 
droit  (côté  opéré).  Les  4 ou  5 premières  gouttes  de  salive  ne  don- 
nent pas  de  réaction  avec  le  perchlorure  ; mais  dans  celles  qui 
suivent  la  réaction  violette  se  montre  déjà,  et  elle  est  très-mani- 
feste dans  la  salive  recueillie  de  11  h.  4 à 11  h.  5. 

11  h.  6.  Troisième  injection  de  1 gr.  de  salicylate.  Pendant  cette 
injection  la  salive  coule  à grosses  gouttes  par  la  canule  de  gau- 
che, et  il  ne  sort  rien  par  la  canule  de  droite  (côté  opéré). 

11  h.  10.  Émission  spontanée  d’nne  certaine  quantité  d’urine, 
qui  ne  donne  pas  de  réaction  avec  le  perchlorure  de  fer. 

11  h.  lo.  Le  cœur  bat  très-lentement  (48  fois  par  minute),  et  la 
salive  sous-maxillaire,  dont  la  sécrétion  s’était  ralentie  peu  de 
temps  après  la  3'  injection,  (coule  de  nouveau  en  assez  grande 
abondance. 

11  h.  18.  On  injecte  dans  la  veine  saphène  une  certaine  quantité 
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de  jaborandi,  qui  provoque  aussitôt  une  abondante  sécrétion  de 
salive;  celle-ci  sort  également  par  les  deux  canaux  de  Warthon, 
et  à peu  près  aussi  abondamment  d’un  côté  que  de  l’autre.  La  sali  ve 
fournie  par  la  glande  de  droite  donne,  comme  celle  fournie  par  la 
glande  de  gauche,  une  réaction  violette  très-accentuée  avec  le 
perchlorure. 

Le  cœur  se  ralentit  de  plus  en  plus.  40  battements. 

11  h.  26.  Le  fluide  pancréatique  s’est  mis  à couler  sous  l’in- 
fluence du  jaborandi;  il  est  traité  par.  le  perchlorure  de  fer,  et 
donne  une  réaction  très-nette. 

11  h.  30.  Section  du  pneumogastrique  droit  et  accélération  des 
mouvements  du  cœur,  qui  remontent  à 80-84  par  minute. 

11  h.  32.  Section  du  pneumogastrique  gauche,  et  nouvelle  accé- 
lération des  mouvements  du  cœur.  124  battements. 

11  h.  35.  Injection  de  5 gr.  de  salicylate,  et  ralentissement  con- 
sécutif des  mouvements  du  cœur.  80  battements,  puis  60  et  50 
seulement. 

11  h.  42.  Le  cœur,  après  quelques  irrégularités,  s’arrête  défini- 
tivement. A la  nécropsie  on  trouve  le  cœur  arrêté  en  diastole,  et  le 
péricarde  renferme  quelques  gouttes  de  liquide  qui,  traité  par  le 
perchlorure  de  fer,  donne  une  réaction  violette. 


Nous  voyons  dans  cette  expérience  que  la  glande  sous- 
maxillaire  qui  n’est  plus  en  rapport  avec  le  système  ner- 
veux central  ne  subit  plus  l’influence  du  salicylate  de  soude, 
et  que  sa  sécrétion  n’est  nullement  modifiée  parla  présence 
de  ce  médicament  dans  le  sang,  tandis  que  la  sécrétion  de 
la  glande  opposée  (dont  le  nerf  est  intact)  est  très-notable- 
ment augmentée.  Donc,  du  moment  que  cette  glande  n'a 
plus  été  sous  la  dépendance  du  système  nerveux  central, 
elle  a été  par  cela  même  soutraite  à l’action  du  salic3rlate  de 
soude,  et  il  a suffi  de  cela  pour  que  cet  agent  n’exerçàt  plus 
aucune  influence  sur  son  activité  fonctionnelle.  Donc 
c’était  par  l’intermédiaire  du  système  nerveux  que  le  sali- 
cylate de  soude  faisait  augmenter  la  sécrétion  salivaire;  et 
de  plus  c’était  sur  les  centres  que  portait  son  action,  car  si 


elle  eût  porté  sur  la  périphérie,  la  section  de  la  corde  du 
tympan  eût  été  sans  résultat  immédiat,  puisque  la  glande 
étant  toujours  en  rapport  avec  le  bout  périphérique  du 
nerf  et  celui-ci  conservant  encore  pendant  un  certain  temps 
ses  propriétés  physiologiques,  les  effets  du  sahcylate  de 
soude  se  fussent  produits  après  comme  avant  la  section  de 
ce  nerf,  ainsi  que  cela  se  voit  pour  le  jaborandi.  C’est  donc, 
ainsi  que  nous  l’avions  déjà  indiqué  dans  une  communica- 
tion faite  à l’Académie  des  sciences  (1),  c’est  par  l’intermé- 
diaire du  système  nerveux  central  quelesalicylate  de  soude 
augmente  les  sécrétions. 

D'ailleurs  et  a priori  il  n’était  guère  possible  d’admettre 
la  première  hypothèse  pour  expliquer  l’action  hypersécré- 
tante  du  salicylate  de  soude,  vu  que  cette  action  se  mani- 
feste toujours  plus  ou  moins  longtemps  avant  que  l’on  ne 
puisse  constater  la  présence  de  cet  agent  dans  les  liquides 
secrétés.  Mais  il  est  un  autre  effet  que  l’on  peut  expliquer 
par  une  action  directe  de  ce  médicament  sur  les  éléments 
glandulaires,  c est  1 arrêt  des  sécrétions  qui  finit  toujours 
par  se  produire  d’une  façon  complète  et  absolue  quand  on 
donne  le  salicylate  de  soude  à doses  un  peu  fortes.  Dans 
nos  expériences,  en  effet,  on  voit  que  cet  agent  active  tout 
d’abord  les  sécrétions,  mais  que  cet  effet  n’est  pas  très-du- 
rable et  qu  il  disparaît  même  assez  vite  si  la  dose  de  salicy- 
late de  soude  est  peu  élevée  (exp.  XIX  et  XXI).  On  peut 
alors,  quand  ce  premier  effet  a disparu,  provoquer  une 
nouvelle  hypersécrétion  de  ces  humeurs  en  injectant  une 
nouvelle  quantité  de  salicylate  de  soude  dans  le  sang  et, 
dans  l’experience  XIX,  nous  avons  ainsi  produit  à trois 
reprises  une  augmentation  des  sécrétions,  mais  la  quantité 


(1)  Blancliier  et  Bockefontaine 


28  octobre  1878. 


Communication  laite  par  M.  Vulpiau, 
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de  salicylate  de  soude  injectée  n’était  pas  forte  et  ne  dépas- 
sait pas  1 gr.  chaque  fois;  encore  la  3e  injection  n’a-t-elle 
produit  qu’un  très— faible  accroissement  des  sécrétions  et  la 
quatrième  n’a-t-elle  produit  aucun  effet,  non  plus  que  la 
cinquième.  Dans  l’expérience  XVII,  les  deux  premières 
injections  de  salicylate  de  soude  (2  gr.  chacune)  ont  produit 
chacune  une  augmentation  notable  des  sécrétions,  mais 
lorsque  celles-ci  ont  été  de  nouveau  ralenties  ou  arretées  et 
qu’on  a essayé  de  les  activer  une  3e  fois  en  injectant  de  nou- 
velles quantités  de  salicylate  de  soude,  on  n a plus  obtenu 
aucun  résultat.  — Il  y a plus,  et  non-seulement  les  sécré- 
tions une  fois  arrêtées  ne  partent  pas  sous  l’influence  des 
nouvelles  quantités  de  salicylate  que  l’on  introduit  dans  le 
sang,  mais  même  les  éléments  glandulaires  paraissent 
avoir  perdu  leur  activité  fonctionnelle,  et  le  jaborandi,  qui 
est  ordinairement  si  actif,  est  alors  impuissant  à la  réveil- 
ler (exp.  XIXet  XX). 

Mais  à ce  moment  le  salicylate  de  soude  a traversé  les 
glandes  pendant  plus  ou  moins  longtemps,  et  1 on  peut  ti  ès- 
bien  comprendre  que  passant  à travers  les  éléments  sécré- 
teurs il  feur  fasse  subir  une  certaine  modification  et  finisse 
par  paralyser  d’une  façon  plus  ou  moins  absolue  leur  acti- 
vité fonctionnelle,  d’où  le  ralentissement  et  l’arrêt  des  se- 
crétions. Et  cependant  on  pourraitencore  ici  faire  inter\  enir 
le  système  nerveux  et  dire  que  c’est  en  paralysant  le  sys- 
tème nerveux  sympathique  et  ganglionnaire  que  le  salicy- 
late  de  soude  arrête  et  empêche  les  sécrétions.  Les  deux 
hypothèses  sont  également  plausibles  et  peut-être  ce  médi- 
cament agit-il  à la  fois  de  ces  deux  manières  : cependant 
nous  préférons  la  première  hypothèse. 

Si  maintenant  nous  voulons  résumer  1 action  du  salicy- 
late de  soude  sur  les  sécrétions,  nous  dirons: 

lo  II  active,  s’il  est  donné  à doses  convenables,  les  sécré- 
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tions  salivaire,  urinaire  et  biliaire,  et  très-probablement 
aussi  la  sécrétion  des  liquides  intestinaux. 

2°  Il  passe  très-rapidement  dans  les  produits  sécrétés 
et,  chez  le  chien  du  moins,  on  le  retrouve  dans  toutes  les 
humeurs  de  l’économie. 

3°  Lorsqu’il  est  donné  à doses  trop  élevées  il  arrête  les 
sécrétions  d’une  façon  absolue,  après  les  avoir  un  moment 
activées. 

4°  L’effet  d’hypersécrétion  est  dû  à une  action  centrale 
sur  les  nerfs  sécréteurs;  l’effet  d’arrêt  est  dû  à une  action 
locale  sur  les  éléments  glandulaires  ou  à une  action  para- 
lysante sur  le  système  nerveux  ganglionnaire,  et  peut-être 
à l’une  et  à l'autre  de  ces  actions. 

5°  Il  agit  de  la  même  manière  et  produit  les  mêmes  effets, 
mais  plus  ou  moins  rapidement  selon  la  circonstance,  qu’il 
soit  introduit  dans  l’estomac  ou  qu’il  soit  injecté  dans  une 
veine. 


F.  — Action  sur  le  système  nerveux. 

Le  salicylate  de  soude  n’a  guère  été  expérimenté  chez 
l’homme  sain  qu’à  doses  assez  faibles,  mais  M.  Germain 
Sée  (1),  dont  plusieurs  élèves  ont  pris  des  doses  variées  de 
ce  médicament,  dit  que  les  bourdonnements  d’oreille  en 
sont  un  effet  constant  et  assez  prompt  dès  que  l’on  arrive  à 
la  dose  de  8 à 10  grammes.  Les  auteurs  qui  ont  expérimenté 
l’acide  salicylique  sureux-mêmes  (Bertagnini,  Kolbe,  Buss, 
Benoît,  etc.),  accusent  également  des  bourdonnement  d’o- 
reille, quelques  troubles  de  la  vue  et  un  peu  de  congestion 
céphalique.  Nous  n’avons  quant  à nous  éprouvé  qu’un  très- 


(1)  G.  Sée.  Loc.  cit.,  p.  699. 
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léger  tintement  d’oreille,  et  cela  quand  il  nous  arrivait  du 
prendre  en  une  seule  fois  4 ou  5 grammes  de  salicylate 
de  soude,  mais  nous  n’avons  jamais  pris  plus  de  6 gr.  de  ce 

médicament  en  un  seul  jour. 

Chez  les  malades  on  observe  assez  fréquemment  des 
troubles  de  l’appareil  auditif,  et  ils  sont  plus  ou  moins 
prononcés  selon  que  la  dose  de  salicylate  de  soude  est  plus 
ou  moins  forte.  Ce  sont  d’ordinaire  de  simples  bourdonne- 
ments et  parfois  des  bruits  plus  ou  moins  étranges  que  les 
malades  comparent  à des  roulements  lointains,  à des  bruits 
de  flot,  de  pluie,  de  tonnerre,  de  sifflet  de  locomotive,  etc.; 
mais  ils  peuvent  aller  jusqu’à  la  surdité  d’après  la  plupart 
des  auteurs  qui  les  ont  observés  et  décrits  (Furbrmger, 
Stricker,  Hogg,  Sée,  etc.)  : cette  surdité  serait  cependant 
passagère  et  disparaîtrait,  de  même  que  les  autres  troubles 
de  l’ouïe,  dès  qu’on  cesse  le  traitement.  Ces  phénomènes 
sont  donc  comparables  à certains  égards  à ceux  que  pro- 
duit la  quinine,  mais  ils  en  différent,  d’après  M.  G.  See,  en 
ce  qu’ils  sont  moins  persistants  et  en  ce  qu’ils  ne  s accom- 
pagnent pas  du  moindre  trouble  intellectuel,  ni  d halluci- 
nations, ni  d’illusions  delà  vue,  ni  de  vertige.  Ce  dernier 
phénomène  pourrait  cependant  s’observer  à la  suite  de 
l’administration  de  doses  massives  ou  trop  rapprochées, 
car  Hogg  cite  le  cas  d’un  malade,  qui,  ayant  pris  S gr. 
d’acide  salicylique  en  deux  fois  à 4 heures  d’intervalle,  fut 
réveillé  par  des  sifflements  d’oreille  très-violents.  Ceux-ci 
durèrent  toute  la  nuit  et  firent  ensuite  place  a une  grande 
faiblesse  et  à du  vertige.  Le  matin  le  malade  ayant  voulu 
se  lever  « fut  obligé  de  se  cramponner  à son  lit  pour  ne  pas 
tomber.  Tout  lui  semblait  tourner  et  sa  démarche  était 
celle  d’un  homme  ivre.  Du  reste  il  ne  souffrait  pas  et  scs 
cultés,  bien  qu’un  peu  prostrées,  étaient  intactes  (J).  » 

(1)  Douglas-Hogg.  Th.  de  Paris,  1877. 


Les  troubles  de  la  vision,  éprouvés  par  Buss  après  l’in- 
gestion d’une  certaine  dose  d’acide  salicylique,  sont  beau- 
coup plus  rares  que  les  troubles  de  l’ouïe,  et  nous  ne  les 
voyons  presque  jamais  signalés, même  dans  les  observations 
où  le  salicylate  de  soude  avait  été  donné  à fortes  doses  et 
où  les  troubles  de  l’ouïe  étaient  très-prononcés  (Musy, 
Hogg,  Benoît.  G.  Sée). 

Le  délire  s’observerait  plus  fréquemment  surtout  lorsque 
le  médicament  est  pris  à hautes  doses  C’est  un  délire  or- 
dinairement tranquille,  disent  les  auteurs,  et  il  ne  s’accom- 
pagne ni  d excitation  ni  d hallucination  ; les  fébricitants  et 
parmi  ceux-ci  les  alcooliques,  les  anémiques  et  les  femmes 
nerveuses  y seraient  plus  spécialement  exposés.  Il  est  très- 
iare  d observer  un  délire  violent  analogue  au  délirium 
trémens,  plus  rare  encore  de  voir  apparaître  des  contrac- 
tions tétaniformes  et  du  collapsus  comme  en  ont  signalé 
quelques  auteurs  (Goldtammer,  Richardson,  Leonhardi- 
Astei)  et  comme  on  en  observe  chez  les  animaux. 

Les  troubles  de  la  sensibilité  et  du  mouvement  n’ont 
jamais  été  observés  chez  l’homme  sain  à la  suite  et  sous 
l’influence  de  l’absorption  du  salicylate  de  soude.  Ils  n’ont 
guère  été  vus  non  plus  chez  les  malades,  mais  le  malade  de 

Hogg  paraît  bien  avoir  présenté  quelques  troubles  du  mou- 
vement. 

En  somme  on  peut  dire  que  chez  l’homme  sain  ou  malade 
le  salicylate  de  soude,  donné  aux  doses  thérapeutiques  or- 
dnanresde  6,  8 ou  10  gr.  par  jour  ne  paraît  pas  avoir  d’effets 
bien  manifestes  sur  le  système  nerveux,  et  que,  à part  les 
troubles  divers  de  l’ouïe  qu’il  occasionne  d’une  manière 
assez  constante,  les  autres  troubles  cérébro-spinaux  que 
1 on  a signalés  sont  tout  à fait  exceptionnels. 

Chez  les  animaux  soumis  à l’expérimentation  le  salicy- 

a e de  soude  ne  produit  pas  non  plus  d’effets  bien  accusés 
tflancruer. 
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sur  le  système  nerveux  tant  qu’il  est  donné  à doses  faibles 
c’est-à-dire  à doses  qui  ne  sont  relativement  pas  plus  éle- 
vées que  celles  qui  suffisent,  chez  l’homme,  aux  besoins 
de  la  thérapeutique.  Mais  si  l’on  élève  ces  doses,  son 
action  sur  le  système  nerveux  ne  tarde  pas  à se  montrer  et 
l’on  observe  des  troubles  du  côte  de  la  sensibilité  et  de  la 
motilité , sans  compter  les  modifications  et  les  troubles  qui 
surviennent  dans  les  divers  appareils  de  la  respiration,  de 
la  circulation,  de  la  digestion,  troubles  dont  nous  avons 
déjà  parlé,  et  qui  sont  sous  la  dépendance  du  système 

nerveux. 

Chez  la  grenouille  la  sensibilité  et  la  motilité  sont  plus 
ou  moins  profondément  altérées  selon  la  dose,  et  elles  peu- 
vent même  disparaître  complètement  quelque  temps  avant 
la  mort  (exp.  I et  II,  pages  27  et  29).  Chez  le  chien  et  le  co- 
baye elles  s’affaiblissent  plus  ou  moins,  la  motilité  suitout 
mais  elles  ne  disparaissent  pas  comme  chez  la  grenouille, 
et  elles  persistent  l’une  et  l’autre  jusqu’au  dernier  moment 

(exp.  III,  VIL  VIII,  pages  32,  54  et  55). 

Pour  produire  ces  phénomènes  il  faut  que  le  salie}  - 
late  de  soude  soit  donné  à doses  relativement  très-élevées 
et,  chez  une  grenouille  du  poids  de  50  grammes,  il  ne  faut 
pas  en  donner  moins  de  4 centigr.,  si  l’on  veut  être  sur  de 
faire  disparaître  complètement  toute  espèce  de  mouvement 
spontané  ou  réflexe.  A doses  de  2 ou  3 centigr.  il  peut  faire 
disparaître  les  mouvements  volontaires  et  spontanés,  ma* s 
la  sensibilité  persiste  de  même  que  les  mouvements 
réflexes.  A doses  encore  plus  faibles  il  ne  produit  le  plus 

souvent  aucun  effet . 
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Exp.  XXII.  — Grenouille  verte  de  grosseur  moyenne  (35  gr.)  ; introduction 
sous  la  peau  de  2 centigr.  de  salicylate  de  soude. 

2 h.  15.  Par  une  boutonnière  faite  à la  peau  de  l’une  des  pattes 
postérieures,  au  niveau  du  tarse,  on  introduit  sous  la  peau  1 centi- 
gramme de  salicylate  de  soude  en  poudre.  Quelques  minutes  après 
on  fait  la  même  opération  sur  l’autre  patte,  sous  la  peau  de  laquelle 
on  introduit  également  1 centigramme  de  salicylate  de  soude. 

On  observe  tout  d’abord  les  phénomènes  ordinaires  dus  à l’irri- 
tation locale  . secousses  et  extensions  brusques  des  membres  pos- 
térieurs, mais  à part  ces  phénomènes,  qui  disparaissent  assez  vite, 
l’animal  ne  présente  rien  à noter  pendant  plus  d’une  heure. 

3 h.  30.  De  temps  en  temps  la  grenouille  présente  la  série  de 
phénomènes  que  voici  : les  globes  oculaires  se  rétractent  et  les 
paupières  se  ferment;  en  même  temps  la  tête  se  baisse,  le  cou  s’al- 
longe, la  bouche  s’ouvre  largement  et  laisse  échapper  un  petit  cri 
guttural.  Ces  phénomènes  se  montrent  à plusieurs  reprises,  mais 

ouverture  de  la  bouche  et  le  cri  ne  sont  point  constants  et  font 
assez  souvent  défaut. 

3 h.  45.  La  déglutition  de  l’air  paraît  se  faire  avec  peine  ; la  res- 
piration pulmonaire  devient  irrégulière  et  plus  rare.  En  même 
temps  on  observe  un  état  de  faiblesse  et  d’engourdissement,  mais 

les  excitations  provoquent  encore  des  mouvements  assez  éner- 
giques. 

4 h.  La  déglutition  de  l’air  s'opère  plus  facilement  nue  tout  à 
1 heure,  et  la  respiration  pulmonaire  rerient  peu  à peu  à son 
état  normal.  Par  contre,  l'animal  paraît  plus  affaibli  ; les  mouve- 
ments volontaires  sont  très-rares,  mais  existent  encore  cependant- 
les  mouvements  que  l'on  provoque  par  les  excitations  ne  sont  plus 
anss.  énergiques  qu  avant,  et  le  cœur  est  manifestement  ralenti. 

4 h.  40.  Cet  état  de  faiblesse  et  de  somnolence  commence  à se 
issiper;  vers  5 h.  30  il  a presque  complètement  disparu. 

Chez  une  autre  grenouille  saine  et  vigoureuse  (40  gr  ) nous 
avons  injecté  sous  la  peau  des  pattes  postérieures  3 centigr.  de 

e ay„  ml,  t ^ ^ da"S  60  miUto'  «'*'  d.  véhicule  et 
animal  nous  a présenté  les  mêmes  phénomènes  que  le  précé- 
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dent.  11  a eu  de  l’engourdissement  et  de  la  faiblesse,  et  les  mouve- 
ments volontaires  ont  à peu  près  disparu  à un  moment  donné , mais 
la  sensibilité  n’a  pas  été  très-diminuée,  et  la  grenouille  a toujours 
répondu  d’une  façon  plus  ou  moins  parfaite  aux  diverses  excita- 
tions qu’on  lui  faisait  subir.  Mise  sur  le  dos  à plusieurs^  reprises, 
elle  se  relevait  aussitôt;  et  quatre  heures  et  demie  apiès  linjec 
tion  elle  était  à peu  près  revenue  à son  état  normal. 

Chez  d’autres  grenouilles  enfin  nous  avons  donné  1 centigr.  ou 
1 eentigr.  et  demi  de  salicylate  de  soude  en  injection  sous-cutanés 
et,  dans  ces  conditions,  nous  n’avons  pas  vu  survenir  de  modifica- 
tion appréciable  de  la  sensibilité  non  plus  que  du  mouvement. 


Le  salicylate  de  soude  n’agit  donc,  comme  on  voit,  sur  la 
sensibilité  et  sur  la  motilité  qu’à  la  condition  d êtie  donné 
à fortes  doses,  et  il  ne  les  fait  complètement  disparaître 
que  si  la  dose  est  mortelle.  Du  moins,  il  en  a toujours 
été  ainsi  dans  nos  expériences,  et  encore  voit-on  que  ces 
propriétés  persistent  fort  longtemps,  et  ne  disparaissent 
que  lorsque  la  mort  est  prochaine  (exp.  I et  II).  Si  l’animal 
doit  survivre,  la  sensibilité  peut  s’affaiblir,  mais  elle  n en 
existe  pas  moins  d’une  façon  constante  et  persistante  et 
l’on  peut  toujours  provoquer  des  mouvements  plus  ou 
moins  énergiques  soit  en  pinçant  la  peau,  soit  en  y dépo 
sant  une  goutte  d’acide  acétique.  Seulement  la  grenouille 
est  très-engourdie  et  les  mouvements  volontaires  et  spon- 
tanés sont  considérablement  affaiblis;  ils  peuvent  meme 
faire  absolument  défaut  à un  moment  donné,  sans  que 
pour  cela  la  sensibilité  soit  nécessairement  appelée  à dis- 
paraître.   

La  sensibilité  réflexe,  de  même  que  la  sensibilité  gene- 
rale, n’est  altérée  par  le  salicylate  de  soude  que  lorsqu  il 
est  donné  à fortes  doses,  et  chez  la  grenouille  elle  ne  parait 
pas  être  modifiée  par  des  injections  sous-cutanées  de  1 cen- 
tigramme ou  1 centigramme  et  demi  de  ce  médicament. 
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Plusieurs  fois  en  effet  nous  avons,  chez  cet  animal,  sec- 
tionné la  moelle  un  peu  en  arrière  du  bulbe  pour  que  les 
phénomènes  de  la  sensibilité  réflexe  fussent  plus  faciles  à 
observer;  puis,  choisissant  deux  de  ces  animaux  qui  fus- 
sent dans  des  conditions  absolument  identiques,  nous 
injections  sous  la  peau  des  pattes  antérieures  de  l’un  d’eux 
1 centigr.  ou  même  1 centigr.  et  demi  de  salicylate  de 
soude,  tandis  que  nous  n’en  injections  pas  à l’autre.  Cela 
fait,  nous  observions  comparativement  les  deux  grenouilles 
et  nous  notions  l’état  de  la  sensibilité  réflexe  chez  l’une  et 
chez  1 autre  pendant  2 ou  3 heures  consécutives;  mais  à 
aucun  moment  nous  n avons  trouvé  de  différence  appré- 
ciable dans  1 état  de  leur  sensibilité  réflexe  : elle  était  aussi 
bien  conservée  chez  celle  qui  avait  reçu  le  salicylate  de 
soude  que  chez  celle  qui  n’en  avait  pas  eu,  et  il  en  a tou- 
jours été  de  même  chaque  fois  que  nous  avons  renouvelé 
cette  expérience. 

Donné  à fortes  doses  au  contraire,  le  salicylate  de  soude 
abolit  les  mouvements  réflexes,  comme  il  abolit  les  mouve- 
ments volontaires  et  tous  les  phénomènes  de  la  sensibilité 
générale  : ces  mouvements  réflexes  diminuent  peu  à peu 
de  force  et  d énergie,  mais  ils  ne  disparaissent  toutefois 
que  quelques  minutes  avant  la  mort,  et  la  sensibilité 
léflexe  ne  s éteint  pas  plus  vite  que  les  autres  propriétés 
des  centres  bulbo-médullaires. 


Exr.  XXIII.  — Section  delà  moelle  en  arrière  du  bulbe,  et  injection  sous- 
cutanée  de  6 centigr.  de  salicylate  de  soude;  affaiblissement  et  perte  des 
mouvements  réflexes;  mort  au  bout  d’une  heure. 


Sur  une  grenouille  verte  de  taille  moyenne  (42  gr.)  on  a pratique 
e matin  la  section  de  lamoelle  immédiatement  en  arrière  du  bulbe  ; 
animal  est  bien  remis  de  l’opération  et  les  mouvements  réflexes 
des  membres  postérieurs  sont  très-vifs  et  très-énergiques. 
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3 h.  30.  On  injecte  sous  la  peau  des  doigts  des  pattes  antérieures 
6 centigr.  de  salicylate  de  soude  en  solution  concentrée  (la  moitié 
de  la  dose  dans  chaque  patte). 

4 h.  10.  La  sensibilité  réflexe  commence  à s’affaiblir  et  l’on  peut 
maintenant,  si  on  le  fait  lentement  et  avec  précaution,  étendre  les 
membres  postérieurs  sans  que  l’animal  les  ramène  le  long  du  corps, 
mais  il  les  y ramène  aussitôt  si,  une  fois  étendus,  on  vient  à les 
pincer  même  très-légèrement.  Les  mouvements  réflexes  que  Ion 
provoque  par  diverses  excitations  sont  encore  assez  énergiques. 

4 h.  15.  La  sensibilité  réflexe  s’affaiblit  encore  et  il  faut  des  exci- 
tations plus  vives  pour  provoquer  des  mouvements;  en  outre  ceux- 
ci  ne  sont  plus  aussi  énergiques  et  parfois  ils  sont  assez  faibles  pour 
ne  pas  pouvoir  faire  reprendre  son  attitude  normale  au  membre 
excité,  lorsque  celui-ci  a été  préalablement  étendu. 

4 h.  18.  Une  forte  pression  faite  au  niveau  du  tarse  (patte  gau- 
che) provoque  une  extension  brusque  du  membre  correspondant, 
extension  de  nature  convulsive  et  tétaniforme  qui  dure  près  d une 
minute.  Pendant  que  le  membre  est  ainsi  dans  l’extension  on  peut 
le  fléchir  sans  trop  de  résistance,  mais  il  s’étend  et  se  raidit  de 
nouveau  dès  qu’on  l’abandonne.  A droite,  la  même  excitation  pro- 
voque également  une  extension  brusque  du  membre  excité,  mais 
sans  raideur  tétanique. 

4 h.  20.  La  respiration  pulmonaire  est  suspendue. 

4 h 25  Les  mouvements  réflexes  que  l’on  obtient  par  les  excita- 
tions mécaniques,  sont  maintenant  très-faibles  et  difficiles  à pro- 

V°4h.  27.  On  n’obtient  plus  aucun  mouvement,  ni  par  les  excita- 
tions mécaniques,  ni  par  les  excitations  chimiques.  Le  cœur  ba 
encore  ; mais  ses  contractions  sont  faibles  et  tres-lentcs.  . 

4 h.  30.  Le  cœur  est  arrêté  en  diastole.  Mis  à nu  et  électrise  î 

se  contracte  encore  à deux  ou  trois  reprises,  ' 

4 h 50  Les  muscles  n’ont  pas  encore  perdu  leur  contractilité  et 
on  les  fait  contracter,  soit  en  les  électrisant  directement,  sous  la 
peau,  soit  en  électrisant  les  nerfs  qui  s y rendent. 

Sur  une  autre  grenouille,  préparée  de  la  même  manière,  t>  centigr. 
de  salicylate  de  soude  en  poudre,  introduits  sous  la  peau  des  pattes 
antérieures,  ont  encore  produit  les  mêmes  effets  et  nous  ont  donne 
le  même  résultat.  Au  bout  d’une  heure  les  mouvements  retlexe. 


étaient  très-faibles  et  difficiles  à provoquer.  Dix  minutes  plus  tard 
les  excitations  mécaniques  étaient  impuissantes  à les  faire  naître, 
mais  une  goutte  d’acide  acétique  mise  à l’anus,  provoquait  des 
mouvements  réflexes  dans  les  deux  membres  postérieurs.  Quelques 
minutes  ensuite  on  n’obtenait  plus  aucun  mouvement  et  le  cœur 
s’arrêtait  bientôt  après,  -1  h.  16  après  l'introduction  du  salicylate 
de  soude  sous  la  peau. 

En  électrisant  immédiatement  le  cœur,  qui  s’était  arrêté  en 
diastole,  on  le  faisait  contracter  à plusieurs  reprises,  mais  faible- 
ment. 

Les  muscles  n’avaient  pas  encore  perdu  leur  contractilité  une 
heure  après  l’arrêt  du  cœur. 

Voici  maintenant  une  autre  expérience  dans  laquelle 
nous  avons  donné  successivement  du  salicylate  de  soude 
et  de  la  strychnine, 


Exp.  XXIV.  — Grenouille  verte  de  grosseur  moyenne;  injection  sous-cuta- 
née de  4 centigr.  de  salicylate  de  soude  ; abolition  des  mouvements  volon- 
taires et  diminution  de  la  sensibilité  ; introduction  sous  la  peau  de  quel- 
ques milligr.  de  strychnine  ; augmentation  de  la  sensibilité. 

8 h.  On  injecte  sous  la  peau  des  doigts  de  la  patte  postérieure 
gauche  2 centigr.  de  salicylate  de  soude  en  solution  concentrée  ; 20 
minutes  plus  tard  on  injecte  2 autres  centigr.  de  salicylate  de  soude 
dans  la  même  patte. 

4 h.  20.  La  respiration  pulmonaire  est  suspendue.  L’animal  est 
engourdi. 

4 h.  40.  L’animal  est  très-affaibli,  mais  il  peut  encore  se  relever 
quand  on  le  met  sur  le  dos. 

5 h.  Les  mouvements  volontaires  ont  complètement  disparu  et 
la  sensibilité  est  affaiblie,  mais  elle  existe  encore.  En  pinçant  les 
pattes  on  provoque,  lorsque  l’excitation  est  assez  vive,  un  petit  cri 
et  une  légère  propulsion  du  corps  en  avant,  mais  cette  propulsion 
est  très-faible  ; elle  ne  déplace  point  le  corps  de  l’animal  et  ce 
n’est,  en  quelque  sorte,  que  l’esquisse  d’un  mouvement  de  fuite 
plutôt  qu’un  mouvement  même.  Par  cette  excitation  on  ne  provo- 
que aucun  mouvement  dans  le  membre  correspondant. 


5 h.  5.  On  fait  une  incision  à la  peau  de  la  patte  postérieure 
droite  et,  par  cette  ouverture  , on  introduit  sous  la  peau  quelques 
milligrammes  de  strychnine  à l’aide  d’un  bout  d’allumette  trempé 
dans  une  solution  de  cette  substance. 

5 h.  15.  En  excitant  la  patte  antérieure  gauche  on  provoque 
maintenant  des  mouvements  de  ce  membre  et  quelquefois  un  mou- 
vement général  de  tout  le  corps,  mais  un  mouvement  faible.  Mêmes 
effets  en  excitant  le  membre  antérieur  droit  et  le  membre  posté- 
rieur du  même  côté. 

5 b.  ‘ïO.  Le  plus  léger  attouchement  de  l’un  des  doigts  de  la  patte 
antérieure  gauche  provoque  aussitôt  deux  ou  trois  petites  secousses 
dans  ce  membre;  parfois  il  ne  produitque  de  petites  contractions  mus 
culaires  répétées,  sans  déplacement  du  membre,  mais,  d autres  foi*, 
il  provoque  un  mouvement  de  tout  le  corps. 

Les  mêmes  excitations  faites  sur  une  grenouille  saine,  prise  pour 
terme  de  comparaison  , provoquent  parfois  un  saut  de  1 animal, 
mais  le  plus  souvent  elles  ne  provoquent  pas  le  plus  petit  mouve- 
ment,  même  dans  le  membre  excité.  Il  en  est  de  même  des  chocs 
brusques  produits  à côté  de  ces  deux  animaux  : le  plus  souvent  ils 
n’ont  aucun  effet  sur  l’animal  sain,  surtout  quand  on  vient  à les 
répéter  à bref  intervalle,  mais  chez  celui  qui  a recule  salicylate  de 
soude  et  la  stricbnine,  ils  provoquent  toujours  et  constamment  soit 
un  simple  tressaillement,  soit  une  extension  brusque  des  membies 
postérieurs.  On  n’observe  pas  cependant  chez  ce  dernier  animal  les 
extensions  tétaniformes  des  membres  postérieurs  ni  les  contrac- 
tions tétaniques  généralisées  de  tous  les  muscles  du  corps  qui  se 
voient  d’ordinaire  chez  les  grenouilles  strycbnisées.  Quand  la  sen- 
sibilité commence  à s’affaiblir,  elle  disparaît  assez  rapidement  et 
l’animal  tombe  dans  la  résolution.  Le  cœur  s’arrête  bientôt  après, 
parce  que  la  dose  de  salicylate  de  soude  était  suffisante  pour  amener 
la  mort. 

On  voit  par  ces  expériences  que  chez  la  grenouille  la  sen- 
sibilité réflexe,  de  même  que  la  sensibilité  générale,  n est 
pas  sensiblement  modifiée  par  le  salicylate  de  soude,  à 
moins  que  celui-ci  ne  soit  donné  à fortes  doses  , et  même 
dans  ce  cas  la  sensibilité  réflexe  ne  disparaît  qu  au  derniei 
moment  et  à peu  près  en  même  temps  que  les  autres  pro- 
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priétés  du  centre  nerveux  cérébro-spinal.  Quand  l’animal 
est  strychnisé,  elle  persiste  jusqu’au  moment  où  arrive  la 
résolution  et  la  mort  suit  de  très-près. 

Chez  le  chien,  comme  nous  l’avons  dit,  la  sensibilité  et 
la  motilité  peuvent  s’affaiblir,  mais  elles  ne  disparaissent 
qu’au  moment  de  la  mort.  Dans  notre  expérience  YII 
(page  54)  on  voit  que  7 gram.  de  salicylate  de  soude  injec- 
tés dans  une  veine  ont  notablement  affaibli  l’animal  qui  ne 
pouvaitplus  se  tenir  debout,  mais  qu’ils  n’ont  pas  eu  grande 
action  sur  la  sensibilité  qui  est  à peu  près  restée  intacte. 
Dans  l’expérience  VIII  l’animal  très-affaibli  a cependant 
pu  se  lever  et  faire  quelques  pas  trois  minutes  avant  de 
mourir.  Enfin  dans  l’expérience  XV  (page  89)  l’électrisation 
du  sciatique  a fait  élever  la  pression  sanguine  alors  que 
l’animal  avait  déjà  reçu  9 gr.  de  salicylate  de  soude,  et 
2 minutes  avant  la  mort  elle  pouvait  encore  produire  un 
phénomène  réflexe,  l’émission  d’une  certaine  quantité  d’u- 
rine. Jamais  nous  n’avons  observé  Y anesthésie  et  V anal- 
gésie signalées  par  quelques  auteurs,  et  notamment  par 
M.  Laborde  (1);  mais  nous  n’avons  jamais  vu  non  plus, 
comme  l’a  dit  ce  même  auteur,  que  les  mouvements  réflexes 
fussent  exagérés  par  l’administration  du  salicylate  de 
soude  et  devinssent,  après  une  injection  intra-veineuse  de 
ce  médicament,  plus  intenses  qu’ils  ne  l’étaient  aupara- 
vant. 

Chez  la  grenouille  dont  le  cœur  continue  à battre  quel- 
que temps  encore  après  la  disparition  des  mouvements 
spontanés  et  des  mouvements  réflexes,  il  est  facile  de  sui- 
vre les  modifications  que  le  salicylate  de  soude  apporte 
dans  le  fonctionnement  du  système  nerveux. 

Ce  sont,  comme  nous  l’avons  déjà  dit  à propos  des  effets 

(1;  Laborde.  Mém,  lu  à l’Acad.  de  méd.,  septembre  1877, 
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toxiques,  ce  sont  les  mouvements  volontaires  et  spontanés 
qui  disparaissent  les  premiers.  Après  leur  disparition  on 
peut  encore  provoquer  pendant  un  certain  temps  des  mou- 
vements réflexes,  mais  ils  sont  déjà  plus  faibles  qu  à 1 état 
normal  et,  si  la  dose  de  salicylate  de  soude  est  suffisante, 
la  sensibilité  diminue  peu  à peu  et  les  mouvements  réflexes 
disparaissent  à leur  tour.  C’est  ensuite  le  cœur  qui  s ar- 
rête, et  la  mort  suit  de  très-près  la  disparition  de  la  sen- 
sibilité. 

La  perte  du  mouvement  ne  saurait  être  attribuée  ni  à 
l’abolition  de  la  propriété  physiologique  des  muscles,  ni  à 
l’abolition  de  l’action  des  nerfs  moteurs,  puisque  nous 
avons  vu  que  les  muscles  conservent  leur  contractilité 
quelque  temps  encore  après  la  mort  et  que  cette  contrac- 
tilité peut  être  mise  enjeu  soit  en  électrisant  directement 
les  muscles,  soit  en  électrisant  les  nerfs  qui  s’y  rendent 
(exp.  II,  page  29  et  exp.  XXIII). 

Il  faut  donc  de  toute  nécessité  l’expliquer  par  l’abolition 
des  propriétés  fonctionnelles  des  centres  nerveux,  et  ad- 
mettre qu’elle  est  le  résultat  d une  action  centrale  du  sali- 
cylate de  soude,  action  portant  sur  la  substance  grise  de 
l’axe  cérébro-spinal  ainsi  que  l’ont  indiqué  MM.  Bochefon- 
taine  et  Chabbert  (1).  Mais  alors  comment  se  fait-il  que 
les  mouvements  spontanés  et  les  mouvements  réflexes  ne 
disparaissent  pas  en  même  temps  ? Comment  se  fait-il  que 
la  sensibilité  persiste  plus  ou  moins  longtemps  après  la 
disparition  complète  et  absolue  de  tout  mouvement  volon- 
taire? Est-ce  que  le  salicylate  de  soude  agirait  plus  spécia- 
lement et  plus  rapidement  sur  le  cerveau  que  sur  la  moelle, 
sur  le  centre  des  mouvements  volontaires  que  sur  le  centie 
des  mouvements  réflexes?  Nous  ne  le  pensons  pas,  car 


(1)  Bochefontaine  et  Chabbert.  Loe.  cit. 
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nous  avons  vu  avec  quelle  rapidité  il  agit  sur  le  bulbe  pour 
provoquer,  chez  le  chien,  l’augmentation  de  la  sécrétion 
salivaire  ainsi  que  le  vomissement  (exp.  VII  et  XIX),  et 
nous  avons  constaté  d’autre  part  que  les  facultés  intellec- 
tuelles paraissent  encore  intactes  alors  que  les  animaux 
sont  déjà  très-affaiblis  (exp.  IV,  VII,  VIII).  Il  est  donc 
probable  que  le  salicylate  de  soude  agit  également  et  en 
même  temps  sur  toute  l’étendue  du  système  nerveux  céré- 
bro-spinal, et  il  nous  faut  chercher  ailleurs  l’explication  de 
ces  phénomènes. 

On  peut  les  expliquer,  croyons-nous,  par  ce  fait  que  ce 
médicament,  comme  tous  les  poisons  nerveux  d’ailleurs, 
ne  détruit  point  d’emblée  les  propriétés  fonctionnelles  de 
la  substance  grise.  A un  premier  degré  de  son  action  il  ne 
fait  qu’engourdir  les  cellules  nerveuses  et  celles-ci,  tout  en 
pouvant  encore  remplir  les  fonctions  qui  leur  sont  dévolues, 
ne  le  font  plus  avec  la  même  énergie,  d’où  la  paresse  et  la 
nonchalance  des  mouvements  que  l’on  observe  à ce  mo- 
ment chez  la  grenouille.  A un  second  degré,  il  paralyse  plus 
ou  moins  ces  mêmes  cellules  nerveuses,  et  alors  les  im- 
pressions ordinaires  venues  de  la  périphérie  et  qui,  à l’état 
normal,  ébranlent  suffisamment  les  éléments  nerveux 
bulbo-médullaires  pour  que  ceux-ci  puissent  les  transmettre 
au  cerveau  et  que  ce  dernier  puisse  ordonner  tel  ou  tel 
mouvement,  ces  mêmes  impressions  sont  impuissantes  à 
ébranler  les  éléments  nerveux  paralysés  par  le  salicjfiate 
de  soude,  d’où  la  disparition  des  mouvements  dits  mouve- 
ments spontanés.  Mais  des  impressions  plus  fortes  peuvent 
tirer  les  cellules  nerveuses  de  leur  engourdissement  et  les 
ébranler  assez  pour  qu  il  se  fasse  un  retentissement  sui'  les 
cellules  motrices  voisines  et  qu’il  se  produise  un  mouve- 
ment plus  ou  moins  étendu  : C’est  ce  qui  explique  pour- 
quoi les  excitations  mécaniques  ou  chimiques  font  naître 
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des  mouvements  réflexes,  alors  que  depuis  un  certain  temps 
déjà  il  n’y  a plus  de  mouvements  spontanés.  — Si  à ce  mo- 
ment l’action  du  salicylate  de  soude  se  trouve  épuisée  et 
que  l’on  n’en  donne  pas  une  nouvelle  dose,  l’engourdisse- 
ment des  cellules  nerveuses  se  dissipe  peu  à peu  et  dispa- 
raît plus  ou  moins  rapidement;  mais  si  la  dose  primitive 
était  un  peu  forte  ou  qu’onla  renouvelle,  l’engourdissement 
et  la  paralysie  s’accentuent  de  plus  en  plus  par  suite  de  l’al- 
tération progressive  des  éléments  nerveux,  et  bientôt  l’alté- 
ration de  ces  éléments  est  telle  qu’elle  entraîne  la  perte  ab- 
solue de  leurs  propriétés  sensitives  et  motrices,  la  perte  de 
leur  activité  fonctionnelle  et  vitale,  d'où  la  mort.  C’est  le 
troisième  et  dernier  degré  de  l’action  du  salicylate  de  soude. 
La  mort  est  assez  rapide  chez  le  chien,  car  elle  arrive  dès 
que  les  fonctions  du  bulbe  et  la  fonction  respiratoire  en 
particulier  sont  suspendues  ; elle  est  plus  lente  chez  la 
grenouille  parce  que  la  respiration  cutanée  peut  suppléer  la 
respiration  pulmonaire  dans  de  certaines  limites,  et  que  les 
ganglions  intra-cardiaques,  dont  les  fonctions  ne  sont  sans 
doute  pas  tout  a fait  abolies  aussi  vite  que  celles  des  cen- 
tres nerveux,  peuvent  encore  faire  contracter  le  cœur  pen- 
dant un  certain  temps,  qui  d’ailleurs  est  très-court. 

Ce  sont  là  les  effets  ultimes  du  salicylate  de  soude  sur  le 
système  nerveux,  mais  les  effets  primitifs  sont  différents  . 
ce  sont  en  effet  desphénomènes  d’irritation  et  d’excitation 
et  ils  donnent  lieu,  comme  nous  l’avons  vu,  à des  phéno- 
mènes d’hypersécrétion  glandulaire,  à des  vomissements, 
à de  l’accélération  des  mouvements  respiratoires,  à de  l’in- 
quiétude, à de  l’agitation,  etc. 

Le  salicylate  de  soude  a donc  une  double  action  sur  1<- 
système  nerveux  et,  comme  toutes  les  substances  qui  pa- 
ralysent l’axe  gris  bulbo-médullaire,  il  excite  tout  d aboid 
son  activité  fonctionnelle,  puis  il  le  parasse  peu  à peu  et 
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abolit  complètement  ses  fonctions.  Mais  il  n’agit  pas  d’une 
façon  plus  spéciale  sur  les  propriétés  sensitives  que  sur  les 
propriétés  motrices  de  la  substance  grise  centrale,  etcomme 
iln’agit  pas  à la  périphérie  des  fibres  nerveuses,  pas  plus  des 
fibres  sensitives  que  des  fibres  motrices,  il  ne  saurait  être 
regardé  comme  un  anesthésique,  ainsi  que  l’avaient  fait 
tout  d’abord  .quelques  auteurs  et  en  particulier  M.  La- 
borde  (1). 

Comment  pourrons-nous  donc  expliquer  l’action  si  re- 
marquable du  salicylate  de  soude  dans  le  rhumatisme 
articulaire?  Comment  pourrons-nous  expliquer  que  ce  mé- 
dicament qui  n’est  pas  un  anesthésique  soit  beaucoup  plus 
efficace  que  tous  les  anesthésiques  connus  pour  faire  dis- 
paraître les  douleurs  du  rhumatisme?  Il  nous  faut  pour 
cela  revenir  un  peu  en  arrière  et  nous  rappeler  son  action 
particulière  sur  les  sécrétions.  Nous  avons  vu  qu’il  les  ac- 
tive tout  d’abord  par  l’intermédiaire  des  centres  nerveux, 
mais  qu’ensuite  il  les  ralentit  et  les  arrête,  etque  ce  dernier 
effet  ne  peut  guère  s’expliquer  que  par  une  action  spéciale 
et  directe  de  ce  médicament  sur  les  éléments  glandulaires 
dont  il  paralyse  l’activité  fonctionnelle.  Or,  ne  pourrait-on 
pas  expliquer  l’action  du  salicylate  de  soude  dans  le  rhu- 
matisme par  une  action  analogue  portant  sur  les  éléments 
enflammés  des  tissus  articulaires  et  périarticulaires?  On 
saiten  effet,  depuis  les  travaux  de  Magendie  et  de  Flourens, 
que  certains  tissus,  qui  à l’état  normal  paraissent  privés  de 
sensibilité,  acquièrent  au  contraire  une  sensibilité  exquise 
lorsqu’ils  viennent  à être  le  siège  d’une  inflammation  quel- 
conque ; et  c’est  précisément  le  cas  des  tendons,  des  liga- 
ments articulaires  et  de  la  synoviale  dont  l’inflammation 
morbide  produit  les  douleurs,  parfois  atroces,  du  rhuma- 


(1)  Laboide.  Loc.  cit. 
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tisme.  On  peut  donc  admettre  que  le  salicylate  de  soude, 
apporté  par  le  sang  dans  les  tissus  articulaires,  agit  là 
comme  il  agit  dans  les  glandes,  et  que  de  même  qu’il  para- 
lyse l’activité  fonctionnelle  des  éléments  sécréteurs  d’une 
glande,  de  même  il  paralyse  ou  tout  au  moins  modère  1 ac- 
tivité vitale  des  éléments  anatomiques  des  tissus  articu- 
laires, activité  vitale  qui  se  trouvait  momentanément 
augmentée  et  qu’il  ramène  à ses  proportions  normales. 

Il  ferait  ainsi  disparaître  le  processus  inflammatoire  et 
morbide  dont  ces  tissus  sont  le  siège  ; or  ce  processus  une 
fois  disparu,  tout  rentre  dans  l’ordre  : le  liquide  synovial 
qui  avait  été  sécrété  en  plus  ou  moins  grande  abondance 
se  résorbe  peu  à peu;  la  rougeur  et  le  gonflement  des  tissus 
articulaires  et  périarticulaires  disparaissent  ; la  sensibilité 
de  ces  divers  tissus  revient  par  suite  à son  état  normal  et 
la  douleur  s’en  va  plus  ou  moins  rapidement. 

Le  salicylate  de  soude  agirait  donc  directement  sur  la 
cause  elle  même  qui,  dans  le  rhumatisme  articulaire,  im- 
pressionne si  douloureusement  le  système  nerveux,  et  nul- 
lement sur  le  système  nerveux  lui-même  qui  reçoit  ces  im- 
pressions. Cette  explication,  inspirée  et  acceptée  pai 
M.  Vulpian,  a l’avantage  d’être  en  parfait  accord  avec  ce 
que  nous  savons  de  l’action  de  ce  médicament  sur  le  sys- 
tème nerveux,  et  elle  rend  parfaitement  compte  de  son 
action  thérapeutique  dans  le  rhumatisme  articulaire,  dans 
la  goutte,  dans  les  sciatiques  doubles,  dans  quelques  cas 
d’ataxie  locomotrice,  ainsi  que  dans  certaines  auties  affec- 
tions où  il  a pu  produire  parfois  de  bons  effets.  D api  es 
notre  théorie,  en  effet,  l’action  du  salicylate  de  soude  pio- 
duira  des  effets  curatifs  d’autant  plus  nets  et  d autant  plus 
rapides  que  la  lésion  des  éléments  anatomiques,  sur  les- 
quels elle  s’exerce,  sera  plus  récente  et  moins  profonde; 
mais  si  cette  lésion  est  ancienne,  si  elle  a déjà  produit  des 
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modifications  profondes  dans  la  vitalité  des  éléments,  on 
comprend  que  l’action  du  salie jlate  de  soude  sera  moins 
certaine  et  n’aura  le  plus  souvent  aucun  effet.  C’est  ce  qui 
explique  pourquoi  ce  médicament  agit  d’une  façon  si  heu- 
reuse et  si  remarquable  dans  le  rhumatisme  articulaire 
aigu,  et  dans  les  formes  subiaguës  principalement,  tandis 
qu’il  n’a  le  plus  souvent  aucune  action  dans  le  rhumatisme 
articulaire  chronique  ou  qu’il  se  borne  simplement  à cal- 
mer les  douleurs  des  exacerbations  aiguës  sans  pouvoir 
modifier  le  cours  de  la  maladie.  — De  même  dans  les  scia- 
tiques récentes  qui  reconnaissent  pour  cause  une  inflamma- 
tion des  méninges  rachidiennes  et,  par  conséquent  aussi 
dans  les  méningites  spinales,  il  pourra  produire  d’excel- 
lents effets,  ainsi  que  nous  l’avons  vu  à deux  ou  trois  re- 
prises dans  le  service  de  M.  Vulpian  à l’hôpital  de  la  Cha- 
rité (1).  — Il  en  sera  de  même  dans  certains  cas  d’ataxie 
locomotrice,  et  il  pourra  parfois  modérer  ou  même  enlever 
complètement  la  douleur,  ainsi  que  l’ont  vu  M.  Bouchard  (2) 
et  d’autres  auteurs,  surtout  au  moment  des  poussées  in- 
flammatoires aiguës  qui  se  produisent  au  cours  de  cette 
affection.  — Mais  pour  ce  qui  est  des  névralgies  propre- 
ment dites  et  surtout  des  névralgies  anciennes,  il  ne  faut 
évidemment  pas  compter  sur  l’action  du  salicylate  de 
soude.  Il  ne  faut  guère  y compter  non  plus  dans  les  ma- 
ladies à marche  chronique,  surtout  quand  les  lésions  sont 
déjà  anciennes  et  plus  ou  moins  profondes. 

(1)  Voir  dans  la  France  médicale  du  30  mars  1878  une  observation  publiée 
par  M.  Hutinel. 

(2)  Bouchard,  cité  par  G.  Sée.  Loc.  cit.,  p.  750. 


RÉSUMÉ  ET  CONCLUSIONS. 


Si  maintenant  nous  passons  rapidement  en  revue  l’é- 
tude qui  précède,  nous  voyons  que  le  salicylate  de  soude 
peut  provoquer  des  désordres  plus  ou  moins  graves  dans 
l’économie  et  même  déterminer  la  mort. 

Ces  désordres  sont  nombreux  et  portent  sur  la  plupait 
des  appareils  : ce  sont  tout  d’abord  des  vomissements, 
puis  de  la  diarrhée  ou  plutôt  une  sorte  de  dysentérie  et  du 
ténesme  (exp.  IV,  VU,  VIII).  La  respiration  ne  tarde  pas 
à s’accélérer  ; elle  devient  rapide,  précipitée,  anhéleuse,  et 
bientôt  elle  ne  s’exécute  plus  qu’avec  une  extrême  difficulté. 
Elle  finit  par  s’interrompre,  et  les  animaux  (chien,  cobaye) 
meurent  en  présentant  les  convulsions  ordinaires  de  1 as 
phyxie  (exp.  V,  VIII,  XIII).  — La  circulation  subit  de  son 
côté  diverses  modifications  : la-tension  vasculaire  augmente 
tout  d’abord  de  2 à 4 centimètres  de  mercure  (même  après 
une  seule  injection  intra-veineuse  de  2 gr.  de  salicylate  de 
soude),  et  les  pulsations  cardiaques  deviennent  un  instant 
un  peu  plus  fréquentes  et  plus  énergiques  ; puis,  à mesure 
que  l’action  du  médicament  se  prononce  davantage,  le 
cœur  subit  des  troubles  de  plus  en  plus  profonds  dans  le 
rhythme,  dans  le  nombre  et  dans  l’énergie  de  ses  contrac- 
tions, qui  sont  particulièrement  ralenties  et  irrégulières  ; 
et  il  s’arrête  plus  ou  moins  rapidement.  L’arrêt  du  cœur  se 
fait  d’ordinaire  à peu  près  en  même  temps  que  celui  de  la 
respiration  (exp.  V,  VI,  VIII,  XIII),  mais  il  a lieu  alors 
même  que  l’on  prend  les  précautions  nécessaires  pour  que 
l’hématose  sanguine  continue  à se  taire  d’une  manière  con- 
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stante  et  régulière  (exp.  X,  XI,  XII,  etc.).  — Les  animaux 
présentent  en  outre  une  certaine  agitation  ainsi  qu’un 
affaiblissement  plus  ou  moins  accentué  (exp.  I,  II,  III, 
VII,  VIII).  Lorsqu’ils  succombent,  la  rigidité  cadavérique 
survient  très-rapidement,  et  elle  est  souvent  très  pronon- 
cée avant  même  que  le  corps  de  l’animal  ne  soit  refroidi. 
Cependant  on  peut  presque  toujours  faire  contracter  les 
muscles  plus  ou  moins  longtemps  après  la  mort;  chez  la 
grenouille  en  particulier  nous  avons  assez  souvent  obtenu 
des  contractions  musculaires  10,  20  et  même  30  minutes 
après  l’arrêt  du  cœur  (exp.  I,  II,  et  exp.  VIII,  XIV  bis). 

Ces  effets  toutefois  ne  sont  produits  par  le  salicylate  de 
soude  que  lorsqu’il  est  donné  à fortes  doses.  Il  ne  faut  pas 
moins  de  4 à 5 gr.  de  ce  médicament  pour  provoquer,  chez 
le  chien,  des  troubles  un  peu  marqués  de  la  respiration  et 
de  la  circulation,  et  pour  déterminer  la  mort,  il  en  faut  des 
doses  relativement  considérables  : 4 centigr.  environ  chez 
la  grenouille,  1 gr.  chez  le  cobaye,  10  à 12  ou  15  gr.  chez  le 
chien.  Un  chien  du  poids  de  10  kil.  a pu  résister  à une  in- 
jection intra-veineuse  de  7 gr.  de  salicylate  de  soude 
(exp.  VII). 

Le  salicylate  de  soude  passe  très-rapidement  dans  l’urine 
et  il  ne  séjourne  pas  longtemps  dans  l’économie.  L’homme 
adulte  et  bien  portant,  dont  les  reins  fonctionnent  bien, 
peut  en  éliminer  4 à 6 gr.,  ingérés  dans  l’estomac,  dans 
l’espace  de  48  heures,  et  chez  les  malades  qui  ont  pris  plu- 
sieursjours  de  suite  6,  8 ou  même  10  gr.  de  ce  médicament, 
il  est  rare  que  l’urine  en  contienne  encore  le  4ejour  qui  suit 
la  prise  de  la  dernière  dose.  Mais  si  les  reins  sont  en  mau- 
vais état  on  peut  encore  l'y  retrouver  au  bout  de  5,  6,  7 et 
meme  8 jours.  Dans  ces  circonstances,  le  salicylate  de  soude 
peut  provoquer  des  accidents  plus  ou  moins  graves,  même 

à doses  modérées,  parce  qu’il  s’accumule  dans  l’organisme. 

Blancliier.  ... 


— 1£6 


M.  Bouchard  (1)  a vu  survenir  un  état  comateux  très-grave, 
à la  suite  de  l’administration  de  4 gr.  de  salicylate  de  soude, 
chez  un  vieillard  de  81  ans,  non  albuminurique  mais  pré- 
sentant une  rétraction  excessive  des  reins. 

L’élimination  de  ce  médicament  se  fait  également  très- 
vite  chez  le  chien,  et  elle  serait  encore  plus  rapide  chez  les 
animaux  herbivores. 

Chez  l’homme,  l’urine  est  la  seule  sécrétion  où  nous 
ayons  pu  retrouver  le  salicylate  de  soude,  et  il  est  probable 
que  chez  lui  les  reins  sont  exclusivement  chargés  de  son 
élimination.  Mais  chez  le  chien  nous  l’avons  également  re- 
trouvé, en  plus  ou  moins  grande  abondance,  dans  la  sali\e, 
dans  la  bile,  dans  les  sucs  intestinaux,  dans  le  liquide 
céphalo-rachidien,  et,  en  un  mot,  dans  tous  les  liquides 
normaux  ou  anormaux  de  l’organisme.  Nous  avons  en 
outre  constaté  que,  chez  cet  animal,  ce  médicament  possède 
deux  actions  bien  distinctes  sur  les  sécrétions:  à doses  mo- 
dérées il  les  active  ; à doses  élevées  il  les  arrête  complè- 
tement et  même  il  paralyse  l’activité  fonctionnelle  des 
éléments  glandulaires. 

A l’exception  de  ce  dernier  phénomène  (arrêt  des  sécré- 
tions) qui  est  le  résultat  d’une  action  locale  sur  les  éléments 
sécréteurs  des  glandes,  tous  les  effets  du  salicylate  de 
soude  sont  le  résultat  de  son  action  sur  le  centre  nerveux 
cérébro-spinal.  Cependant  les  troubles  du  cœur  dépendent 
aussi,  dans  une  certaine  mesure,  de  son  action  sur  les  gan- 
glions nerveux  intra-cardiaques.  — Ce  médicament  n agit 
pas  sur  les  fibres  nerveuses  elles-mêmes,  pas  plus  sur  les 
fibres  sensitives  que  sur  les  fibres  motrices  ; il  n agit  pas 
non  plus  sur  leur  terminaison  périphérique  (exp.  I,  "V  III, 
XV,  XXI);  il  agit  exclusivement  sur  la  substance  grise  des 

(1)  Addition 'à  l’exposé  des  titres  scientifiques  du  D*  Ch.  Bouchard,  1879. 
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centres  nerveux  et  son  action  ne  porte  pas  d’une  façon  plus 
spéciale  sur  les  propriétés  sensitives  de  cette  substance  que 
sur  ses  autres  propriétés.  Il  excite  tout  d’abord,  puis  il  pa- 
ralyse peu  à peu  les  cellules  nerveuses  de  l’axe  cérébro- 
spinal  et  il  abolit  en  même  temps  leurs  diverses  propriétés 
fonctionnelles;  comme  les  fonctions  dévolues  au  bulbe 
sont  les  plus  importantes  de  toutes  ou  tout  au  moins  les 
plus  indispensables  à la  vie,  c’est  par  arrêt  de  la  respira- 
tion (chien,  cobaye)  ou  par  arrêt  du  cœur  (grenouille)  que 
meurent  les  animaux.  Le  salicylate  de  soude  est  donc  un 
poison  des  centres  nerveux  et  du  bulbe  en  particulier. 

Il  exerce  cependant  une  certaine  action  sur  la  fibre  mus- 
culaire ainsi  que  le  montre  la  rigidité  cadavérique  qui  sur- 
vient si  rapidement,  mais  cette  action  est  tardive  etsecon- 
daire  vu  que  les  muscles  se  contractent  encore  sous  l’in- 
fluence de  1 électricité,  plus  ou  moins  longtemps  après  la 
mort,  et  le  salicylate  de  soude  ne  saurait  être  regardé 
comme  un  poison  musculaire. 

Quant  à son  action  thérapeutique  dans  le  rhumatisme  et 
dans  les  autres  maladies  dont  il  fait  disparaître  les  mani- 
festations douloureuses,  elle  doit  s’expliquer,  non  point 
par  des  propriétés  anesthésiantes  qu’il  ne  possède  pas, 
mais  par  des  propriétés  altérantes  qui,  venant  à s’exercer 
d’une  manière  directe  et  locale  sur  les  éléments  anatomi- 
ques des  tissus  enflammés  , arrêtent  le  processus  inflam- 
matoire et  font  disparaître  la  douleur  qui  en  était  la  con- 
séquence. — Les  troubles  de  l’ouïe  que  l’on  observe  si  fré- 
quemment chez  l’homme,  à la  suite  de  l’administration  du 
salicylate  de  soude,  doivent  être  attribués  à son  action  sur 
les  centres  vaso-moteurs,  et  à la  diminution  de  calibre  des 
petites  artérioles  qui  en  est  la  conséquence.  Il  en  est  de 
meme  des  troubles  de  la  vue  et  des  troubles  cérébraux  que 
1 on  a signalés,  mais  qui  se  voient  plus  rarement. 
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Nos  conclusions  seront  donc  les  suivantes  : 

1°  Le  salicylate  de  soude  ne  produit  des  effets  physiolo- 
giques appréciables  que  lorsqu’il  est  donné  à doses  relati- 
vement élevées  ; 

2°  Il  agit  tout  d’abord  et  principalement  sur  le  système 
nerveux  central  ; il  commence  par  1 exciter  et  il  le  paralyse 
ensuite  d’une  façon  complète  et  absolue,  quand  il  est  donné 
à doses  suffisantes  ; mais  il  paralyse  en  même  temps  toutes 
les  propriétés  de  la  substance  grise  et  il  ne  saurait  être  re- 
gardé comme  un  anesthésique.  C’est  par  1 intermédiaii  e 
des  centres  nerveux  et  par  celui  du  bulbe  en  particulier 
qu’il  active  les  sécrétions  et  provoque  le  vomissement  ainsi 
que  les  autres  troubles  gastro-intestinaux;  c’est  par  ce 
même  intermédiaire  qu’il  fait  naître  les  troubles  de  la  res- 
piration et  de  la  circulation  et  qu’il  détermine  la  mort  ; 

3°  Il  n’agit  ni  sur  le  trajet,  ni  sur  la  terminaison  péri- 
phérique des  fibres  nerveuses,  pas  plus  des  fibres  sensiti- 
ves que  des  fibres  motrices  ; 

4°  Il  agit  sur  les  ganglions  nerveux  et  en  partie  sur  les 
ganglions  intra-cardiaques,  car  ceux-ci  ne  sont  pas  étran- 
gers aux  troubles  circulatoires  qu’il  provoque  ; 

5°  Il  agit  encore  sur  les  éléments  cellulaires  des  glandes 
dont  il  paralyse  finalement  l’activité  fonctionnelle,  s il  est 
donné  à fortes  doses  ; 

6°  Enfin,  s’il  possède  une  certaine  action  histo-chimique 
sur  la  fibre  musculaire,  cette  action  est  tardive  et  ne  sau- 
rait être  comparée  à celle  des  poisons  musculaires, 
comme  la  vératrine  ou  même  le  sulfocyanure  de  potassium , 

7<>  Ses  bons  effets  thérapeutiques  dans  le  rhumatisme 
articulaire  peuvent  s’expliquer  par  une  action  locale  mo- 
dificatrice des  tissus  articulaires  enflammés. 


pum.  — A.  Parent,  imprimeur 
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